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1.1 PANORAMA ACTUAL DEL MELANOMA 
El melanoma cutáneo ha pasado de ser un tumor relativamente infrecuente a prin-
cipios del siglo XX a convertirse desde hace ya tiempo en un tumor común y una 
seria amenaza para la salud pública(1). En los últimos años se han hecho impor-
tantes avances en el entendimiento del melanoma, e incluso algunos autores ha-
blan de un “renacimiento”(2), al haberse encontrado nuevos genes predisponentes 
y eventos somáticos clave, como la mutación en BRAF, con repercusión directa 
en el manejo terapéutico de este tumor(3)(4). 
1.1.1 Epidemiología
Epidemiológicamente, se remarcarán tres hechos fundamentales: a) Incidencia en 
aumento b) Estabilización de la mortalidad y c) Persistencia de los tumores grue-
sos en hombres mayores de 60 años. 
La incidencia del melanoma cutáneo está aumentando más rápidamente que para 
cualquier otro tumor sólido(3)(5). De hecho, ha estado aumentando de forma 
constante desde mediados de los años 60 en la mayoría de poblaciones de piel cla-
ra, y se pronostica que continuará incrementándose al menos en las dos próximas 
décadas(6)(7). 
Situaremos cinco escenarios para poder hacernos una idea de la magnitud del 
problema: Australia y Nueva Zelanda, Estados Unidos (USA), Europa y España. 
La incidencia más alta de todo el planeta se ha reportado en Australia y Nueva 
Zelanda, con más de 60 casos por 100.000 habitantes y año. En USA, se detecta-
ron durante el periodo 2009-2013 21.8 nuevos casos de melanoma por 100.000 
habitantes anuales(8). En Europa, la incidencia se ha ido incrementando de forma 
general y varía según las regiones, estando la tasa más alta anual en Suiza (15.3 
casos por 100.000 en hombres y 15.5 casos por 100.000 en mujeres), Austria (21.5 
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casos por 100.000 en hombres y 17.5 casos por 100.000 en mujeres) y Noruega 
(16.1 casos por 100.000 en hombres y 15.7 casos por 100.000 en mujeres)(9). 
Los países del Sur de Europa reportan cifras más bajas (10 casos por 100.000 
habitantes)(10). De todas formas, hay que tener en cuenta que sólo 20 de los 41 
países europeos tienen buenos registros de tumores, por lo que cabe contemplar 
la posibilidad de que en algunos países el melanoma esté infrarreportado(1)(11). 
Según los datos publicados por el Centro Nacional de Epidemiología (Instituto de 
Salud Carlos III), la incidencia anual de melanoma en España se sitúa en una tasa 
anual ajustada a la población europea baja, de 6.14 en hombres y 7.26 en mujeres 
por 100.000 habitantes(12). Coincidiendo con la situación en otras localizaciones 
geográficas,	la	incidencia	en	España	habría	aumentado	en	las	últimas	dos	décadas,	
basándonos en los registros de cáncer poblacional de algunas regiones de Espa-
ña (8-9 casos por 100.000 habitantes y año)(13)(14). Una revisión sistemática y 
metaanálisis recientemente publicados sobre la incidencia y mortalidad del cán-
cer cutáneo en España cifra la tasa de incidencia de melanoma en 8.76/100.000 
personas-año,	y	refleja	la	conocida	diferencia	en	Europa	tanto	en	el	eje	Norte/Sur	
como Este/Oeste, que oscila entre los 6 casos por 100.000 personas-año para el 
Este europeo, los 10 casos para el Sur de Europa y hasta los 19 casos por 100.000 
personas-año en el Norte de Europa(15). No obstante, seguimos sin disponer de 
datos globales que muestren la auténtica magnitud del problema en España. 
¿Y qué ocurre con la mortalidad provocada por el melanoma? El melanoma es 
la quinta causa de muerte en hombres y la séptima en mujeres en USA(16). Es 
responsable de la mayoría de muertes derivadas de cáncer cutáneo, aunque repre-
sente menos del 5% de todas las malignidades cutáneas. El número estimado de 
muertes por melanoma en USA en 2016 fue de 10.130 (2.7 muertes por 100.000 
habitantes y año)(8). Sin embargo, a pesar de este panorama tan sombrío tiene una 
tasa de supervivencia a 5 años superior a otros cánceres, entre el 83-91.5%, según 
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el estudio EUROCARE-5 o el programa SEER (Surveillance Epidemiology and 
End Results) (1)(8)(17). 
Trabajos recientes apuntan que el aumento en la tasa de incidencia no se sigue 
de la misma tendencia en la tasa de mortalidad, la cual se ha mantenido relativa-
mente estable desde los años 80. En Australia, USA y ciertos países europeos, el 
aumento de la tasa de mortalidad en los años 70 y 80 se continuó de una estabiliza-
ción desde principios de los 90, posiblemente fruto de un diagnóstico precoz y un 
diagnóstico	de	melanomas	finos	potencialmente	curables	(1)(3)(5)(18)(19).	Los	
escasos estudios llevados a cabo en España en los últimos años también apuntan 
hacia esa dirección(13)(20)(21). En los últimos cuatro años, el número de muer-
tes anuales por melanoma ha permanecido bastante estable en USA, aunque con 
tendencia hacia un incremento muy ligero(8). En vista de la creciente incidencia 
de la enfermedad y la estabilización de la mortalidad, se han citado como posibles 
causas un cribado extendido y la detección de tumores biológicamente menos 
agresivos	con	menor	o	clínicamente	insignificante	carga	metastásica(19).	
Sin	embargo,	no	sólo	aumentan	los	melanomas	finos,	sino	que	estudios	llevados	
a cabo dentro del programa SEER en USA durante un periodo de 12 años han 
objetivado	además	un	aumento	 significativo	de	 los	melanomas	gruesos	con	un	
Breslow mayor de 4 mm(22), lo que va en contra del concepto de “melanoma 
epidémico” motivado por un sobrediagnóstico de melanoma(1). Estudios de otras 
áreas	geográficas	informan	también	de	una	mayor	incidencia	de	tumores	gruesos	
(Breslow mayor de 4 mm), particularmente en hombres, con una tendencia para-
lela en la mortalidad asociada(23)(24). La tasa de mortalidad en USA descendió 
en los años 90 en un 39% en mujeres y un 29% en hombres entre 20-44 años, pero 
se incrementó en un 70% y un 157% en hombres de entre 45-64 años y más de 65 
años, respectivamente(1). Se ha postulado que el melanoma en los ancianos pue-
de tener un comportamiento biológico diferente, contribuyendo esto a la mayor 
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incidencia y mortalidad observada en este grupo de edad. Comparados con otros 
grupos	sociodemográficos,	los	varones	de	mayor	edad	tienden	a	presentar	mela-
nomas más gruesos, en fases más avanzadas, normalmente localizados en cabeza 
y cuello y frecuentemente de tipo nodular(1). El estatus socioeconómico bajo y 
el bajo nivel educativo también se han asociado a peor pronóstico(5)(22)(25). 
Así mismo, la supervivencia a 5 años para los pacientes hispanos y negros que 
desarrollan melanoma es consistentemente más baja que en caucásicos y tienden 
a presentar tumores más gruesos (Breslow >2 mm)(26).
El cociente hombres/mujeres con melanoma varía entre los diferentes países. En 
países con alta incidencia, como Australia o USA, se ha objetivado un predominio 
en hombres(11)(27)(28). En Europa existe cierta variabilidad, ya que la mayoría 
de países del Norte y Oeste de Europa reportan más casos en mujeres, mientras 
que los países del Centro, Sur y Este de Europa reportan más casos en hombres(1). 
La mayoría de casos se diagnostican entre los 55-64 años, siendo la edad media al 
diagnóstico de 63 años(8). Se han objetivado diferencias en cuanto a la incidencia 
de melanoma relacionadas con la edad(1). A pesar de la estabilización reportada 
en las cohortes más jóvenes en varios países, datos recientes en USA apuntan a un 
incremento alarmante del melanoma en mujeres jóvenes durante las tres últimas 
décadas(29), con un incremento en la tasa ajustada por edad desde el 8.1 en 1975 
al 17.4 en 2008 para las mujeres, mientras que en los hombres la misma tasa de 
incrementó desde el 8.3 al 12.5, respectivamente(30)(31). Otro análisis reciente 
del programa SEER reveló que en el grupo de menores de 44 años las mujeres 
mostraban tasas de incidencia superiores, estando la mayor diferencia entre los 
20-24 años. Los hombres exhibían mayores tasas de incidencia a partir de los 44 
años. Esta diferencia no se observó para el cáncer de piel no melanoma, especu-
lando que otros factores asociados al sexo, como el hormonal, pudieran tener un 
papel en el melanoma de debut temprano(32). 
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La localización más habitual para el melanoma en hombres es el tronco y en las 
mujeres son los miembros inferiores(33). No obstante, varía según la edad del 
paciente, afectando al tronco y extremidades en los pacientes más jóvenes y a 
cabeza y cuello en edades más avanzadas, tal y como se ha comentado previa-
mente(1)(34). Incluso recientemente se ha reportado la predilección por el lado 
izquierdo de ciertos tumores cutáneos (incluyendo el melanoma), posiblemente 
relacionados	con	el	escaso	filtro	a	la	radiación	UV	de	las	ventanillas	de	los	au-
tomóviles(35). 
En España, según datos del Registro Nacional de Melanoma Cutáneo, se han re-
portado 10.741 casos en un periodo de 15 años, con ligero predominio en muje-
res	 (56.5%	vs	43.5%	en	hombres)(12).	Se	observaron	diferencias	significativas	
entre géneros en cuanto al tipo histológico, apareciendo en mayor proporción el 
melanoma	de	extensión	superficial	en	mujeres	y	el	melanoma	nodular	entre	los	
hombres. La edad media (57 años), así como la localización preferente en tronco 
y extremidad inferior, fueron similares a lo reportado en estudios llevados a cabo 
en otros países(12). Sin embargo, al no ser el melanoma una enfermedad de de-
claración	obligatoria	en	España,	los	datos	pueden	no	reflejar	fielmente	la	situación	
del melanoma en España. Puig et al informan de un aumento de los melanomas 
invasores en los grupos de más edad, así como una estabilización en el grupo de 
30-34 años y una tendencia a la disminución en el grupo de 25-29 años. Dicha 
tendencia en los grupos de menor edad podría explicarse por la gran cantidad de 
población inmigrante llegada de países con baja incidencia de melanoma, o ser 
consecuencia de la prevención(36). En cualquier caso, pocos trabajos analizan 
las características epidemiológicas, clínicas e histológicas de los pacientes con 
melanoma,	así	como	la	posible	existencia	de	variaciones	sobre	sus	perfiles	epide-
miológicos respecto a las décadas anteriores. 
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1.1.2 Factores de riesgo. ¿Quién tiene melanoma? 
A continuación, se resumen los principales factores de riesgo de melanoma(37)
(38):







Múltiples nevos melanocíticos (>100)
Múltiples nevos atípicos 
11
11
Antecedentes personales de cáncer de piel
Melanoma previo


















Historia de quemaduras solares 2.5
Básicamente el riesgo de melanoma depende fundamentalmente de dos factores, 
genético y ambiental, que a menudo interactúan entre sí(3). Aproximadamente 
un 10% de los melanomas cutáneos ocurren en un marco familiar, con dos o más 
miembros afectos, lo cual apunta a que genes de baja prevalencia pero con alta 
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penetrancia están involucrados(39). Los alelos de alto riesgo con alta penetrancia 
suelen expresarse de modo autosómico dominante. Concretamente, la mutación 
germinal en CDKN2a explicaría un tercio de los melanomas familiares(40). Otros 
genes	que	confieren	susceptibilidad	a	melanoma	son	CDK4,	RB1,	o	MITF	(que	
también predispone a cáncer renal), entre otros(41)(42). Sin embargo son los ale-
los de riesgo moderado o bajo, con alta prevalencia y baja penetrancia, los que 
explican frecuentemente los casos esporádicos de melanoma(40). Así, en un “pa-
ciente tipo” de melanoma con piel clara, pelo rubio o pelirrojo y ojos azules, genes 
como el MC1R interactuarían con factores ambientales, particularmente con la 
exposición al sol, y explicarían dicha susceptibilidad a melanoma(43). 
Si bien muchas familias con predisposición a melanoma (aunque no todas), tienen 
múltiples nevos atípicos, los términos usados para designar a estas familias en 
las publicaciones médicas han sido variados, siendo de poca utilidad práctica y 
generando confusión. En general, la presencia de múltiples nevos en un individuo, 
atípicos o no (Figura 1), constituye un factor de riesgo importante de melanoma, 
independientemente de la historia familiar(37). 
Bien conocido es el papel mutagénico directo de la luz UV en la patogénesis del 
melanoma(3). La razón principal del aumento en la incidencia del melanoma visto 
en años pasados pudo ser el incremento a la exposición solar (sobre todo intensa e 
intermitente) de individuos de piel clara(37)(44). El periodo de latencia desde el inicio 
de la carcinogénesis hasta la presentación clínica puede demorarse décadas, lo que 
explicaría por qué la incidencia siguió aumentando en algunos países. No obstante, en 
algunas áreas de alto riesgo, como Australia y Nueva Zelanda, y también en USA, se 
empieza a estabilizar la cifra(3). Dicha tendencia es más notable en adultos jóvenes 
(25-44 años), quizá en relación con diferentes hábitos de exposición solar(44). Es es-
perable que la mortalidad por melanoma decaiga conforme a la reducción progresiva 
a la exposición solar que están experimentando los niños de las últimas décadas(45). 
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Adicionalmente a los datos que muestran una relación causal directa entre daño por 
UV y melanoma, hay evidencias que apuntan a diferencias en el tipo de exposición 
solar(3). Whiteman DC et al, entre otros autores, postulan dos tipos de exposición 
solar con diferente escenario clínico de melanoma(46): a) exposición solar intensa 
e intermitente en tronco en pacientes jóvenes con alto número de nevos melanocíti-
cos y que desarrollan un melanoma antes de los 51 años b) exposición solar crónica 
en pacientes más mayores con/sin historia previa de cáncer de piel no melanoma y 
escaso número de nevos melanocíticos, que desarrollan más frecuentemente mela-
noma en cabeza y cuello y léntigo maligno-melanoma. Justo en ese primer grupo 
es donde los melanomas portan más frecuentemente la mutación BRAF, con las 
implicaciones terapéuticas que esto conlleva y que se explicarán posteriormen-
te(47)(48). También las cabinas de bronceado incrementan el riesgo de melanoma, 
incluso tras ajustar la exposición a la luz UV natural(49). En pacientes de raza ne-
gra y asiática, la radiación UV no parece ser un factor de riesgo importante, ya que 
la mayoría de sus melanomas se localizan en piel no expuesta al sol especialmente, 
incluyendo las palmas, plantas, región subungueal y mucosas(26). 
Algunos estudios han reportado que el uso de fotoprotector podría incrementar el 
riesgo de melanoma y el número de nevos, motivado por una falsa sensación de se-
guridad que les permitiría a los individuos pasar más tiempo expuestos al sol(50). No 
obstante, un ensayo clínico randomizado publicado en 2011 encontró una menor in-
cidencia de melanoma cuando el fotoprotector era utilizado de forma adecuada(51). 
Por último, trabajos recientes apuntan a una asociación entre melanoma e historia 
previa de cáncer en la infancia, y por otro lado, con la enfermedad de Parkin-
son(1)(5)(52). También se ha reportado el efecto quimiopreventivo del café (no 
descafeinado)(53)	y	de	los	antiinflamatorios	no	esteroideos	y	aspirina,	aunque	un	
metaanálisis publicado en 2014 no corroboró los resultados previos en lo que a 
estos	fármacos	se	refiere(54).	
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1.1.3 Clasificación clinicopatológica 
La	clasificación	clinicopatológica	de	melanoma	ha	ido	evolucionando	desde	que	
Clark(55) y McGovern(56), hace ya más de 40 años, propusieran las primeras 
clasificaciones.	Actualmente	hablamos	de	4	tipos	principales,	como	son	el	mela-
noma	de	extensión	superficial	(MES),	melanoma	nodular	(MN),	melanoma	sobre	
léntigo maligno (LMM) y melanoma lentiginoso acral (MLA)(57) (Figura 2). 
Es	cierto	que	aunque	ha	habido	detractores	de	esta	clasificación(58)(59),	en	general	
resulta útil, ya que describe cuatro tipos de presentaciones clínicas y comportamien-
tos biológicos bien diferenciados(57) y puede tener implicaciones para el tratamien-
to. Por ejemplo, el léntigo maligno suele presentarse como una mácula de pigmen-
tación	variada	y	bordes	irregulares	y	mal	definidos	en	la	que	los	márgenes	estándar	
pueden ser inadecuados. En este sentido, la cirugía de Mohs resulta superior a la ci-
rugía convencional con márgenes de seguridad, especialmente en el caso de lesiones 
grandes, recidivadas y situadas en localizaciones anatómicas comprometidas(60). 
Existen además otras variedades más infrecuentes y difíciles de diagnosticar 
(como el melanoma desmoplásico o el melanoma neurotropo, entre otros) con 
presentaciones atípicas en forma de placa, nódulo, tumor o incluso lesiones po-
lipoides(61)(62), así como melanomas de localización inicial extracutánea(57). 
En	comparación	con	los	melanomas	diagnosticados	a	finales	del	siglo	XX	se	han	
hecho importantes avances en los melanomas diagnosticados en el siglo XXI, con 
detección	más	temprana	del	MES,	pero	no	del	MN.	El	MES	suele	ser	más	fino	y	
no ulcerado al diagnóstico, al contrario que el MN(63). Normalmente los mela-
nomas miden al diagnóstico más de 6 milímetros de diámetro, pero hay que ser 
cautos con las lesiones de menor tamaño, pues no son infrecuentes los casos de 
melanoma inferiores a 4-6 milímetros de diámetro(61). Se resumirán brevemente 
a continuación los aspectos más relevantes.
TESIS DOCTORAL - Marta Feito Rodríguez
- 34 -
El MES, foco de muchas campañas de prevención y educación para la salud(57), 
continúa siendo la variedad más frecuente de melanoma según estudios recien-
tes(64), representando aproximadamente el 30-60% de los casos(65). Suele apa-
recer en tronco y extremidades a una edad considerablemente más temprana que 
para otros tumores sólidos (cuarta o quinta década de la vida) en forma de una 
lesión de varios colores, irregular y de lento crecimiento (a lo largo de meses o 
años). Su fase de crecimiento radial es, por tanto, más corta en comparación con el 
léntigo maligno(65). Puede ser de novo o aparecer sobre una lesión melanocítica 
previa(57). 
El MN, caracterizado por una fase de crecimiento vertical desde el inicio, tiende 
a escapar del diagnóstico precoz dada su presentación en forma de lesiones nodu-
lares, polipoides u ocasionalmente pedunculadas de rápido crecimiento y colora-
ción marrón oscuro o azul-negro. Con cierta frecuencia puede ser también amela-
nótico(5)(62). Supone sólo un 14% de todos los melanomas pero es responsable 
del mayor porcentaje de casos (37%) con evolución fatal(66). No es raro diagnos-
ticarlo	cuando	ya	tiene	≥	2	mm	de	Breslow,	particularmente	en	hombres	de	edad	
avanzada que no hayan sido explorados por un médico en los últimos 3 años(67). 
El léntigo maligno es una variante de melanoma in situ que se desarrolla carac-
terísticamente en áreas cutáneas sometidas al sol de forma continua en pacientes 
de edad avanzada(68). Puede tener un curso muy prolongado, de hasta varias 
décadas, antes de evolucionar a su forma invasiva, el LMM, en un 5-50% de los 
casos(60)(69). Supone el 4-15% de todos los melanomas(70), pero algunas series 
reportan una mayor frecuencia frente al MES (56% vs 29%)(71). Su incidencia 
está en aumento, y aunque los pacientes afectos son dos o tres décadas más ma-
yores que aquellos que tienen un MES, hasta el 10% de los casos de las grandes 
series ocurre en menores de 40 años(68)(72). Asienta en cara y cuello en el 86% 
de los casos(57)(60)(73). 
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Los melanomas acrales son infrecuentes en poblaciones caucásicas (<10% del 
total de melanomas), pero son la forma más prevalente de melanoma en indivi-
duos de piel oscura. El MLA es la forma más frecuente de melanoma acral. Se 
desarrolla en palmas, plantas y región subungueal, con una fase de crecimiento 
radial lentiginosa sin elastosis solar (26)(74)(75)(76)(77)(78). Son más comunes 
en pies que en manos: en una serie escocesa publicada en 1997 sobre 9000 pa-
cientes(79) la ratio fue de aproximadamente 8:1. Sus características son similares 
a	las	del	MES,	pero	modificadas	por	una	epidermis	de	mayor	grosor	y	el	estrato	
córneo de la piel palmoplantar. Las lesiones son normalmente muy pigmentadas, 
con un margen lateral irregular y un centro abigarrado multicolor. Suele presen-
tarse a edades avanzadas y es común la presentación tardía, ya que mimetizan con 
frecuencia lesiones benignas (p.ej. verrugas vulgares, hematomas subcórneos) y 
muchos están ya ulcerados cuando el paciente consulta por ello(57)(75)(76)(77). 
En la Tabla que mostramos a continuación se resumen otras variantes de melano-
ma diferenciadas de las cuatro variantes clásicas(65):
Melanoma desmoplásico y neurotropo Melanoma nevoide
Melanoma spitzoide Melanoma equino
Melanoma sobre nevus congénito Melanoma folicular
Melanoma mixoide Melanoma verrucoso
Melanoma quístico Melanoma schwannoide
Melanoma plasmocitoide Melanoma vitíligo-like
Melanoma angiomatoide Melanoma con sebocitos
Melanoma de partes blandas Melanoma condroide
Algunos, como el melanoma verrucoso y el melanoma spitzoide resultan todo un 
reto diagnóstico clínico o histológico, pues pueden confundirse clínicamente con 
una queratosis seborreica (en el primer caso) o ser difíciles de diferenciar histo-
lógicamente de su homólogo benigno (en el segundo caso)(80)(81). El riesgo de 
desarrollar melanoma en los nevos congénitos de pequeño y mediano tamaño es 
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menor al 1%(82) (Figura 3). Es más, en tres estudios grandes de cohortes con pa-
cientes con nevos melanocíticos congénitos de pequeño o mediano tamaño seguidos 
durante una media de 13.5 años, no se observó ningún melanoma. Sin embargo, en 
contraste con los nevos congénitos de pequeño y mediano tamaño, los melanomas 
que aparecen sobre nevos congénitos de gran tamaño y gigantes se desarrollan más 
frecuentemente	en	profundidad	(dermis	o	 tejido	subcutáneo),	dificultando	más	si	
cabe su detección. Basado en múltiples estudios prospectivos y retrospectivos, el 
riesgo de melanoma (cutáneo o extracutáneo) en estos nevos es inferior al 5%(82). 
1.1.4 De las mutaciones a la medicina”.- Hacia una clasificación molecular 
Aun	cuando	el	diagnóstico	de	melanoma	se	haya	establecido	está	suficientemente	
demostrado que no todos los melanomas son iguales. En este sentido, diferentes 
mutaciones	han	sido	identificadas,	suponiendo	nuevas	oportunidades	de	cara	a	la	
selección óptima de pacientes para diferentes tratamientos(40)(83)(84)(85)(86). 
De igual forma, en base a todos estos hallazgos diversos autores señalan diferen-
tes subtipos de melanoma -melanoma en piel dañada o no por exposición solar 
acumulativa, acral, uveal, mucoso, desmoplásico, spitzoide, sobre nevus congé-
nito y nevus azul-like- reforzando el impacto en el manejo clínico, sobre todo del 
melanoma metastásico (4)(87). 
En	concreto,	la	identificación	de	una	mutación	en	el	exón	15	del	gen	BRAF	en	el	
40-60% de los melanomas ha sido un acontecimiento muy importante en el ca-
mino	hacia	una	clasificación	molecular.	Aunque	también	se	han	identificado	otras	
mutaciones somáticas, pocas han tenido impacto terapéutico hasta el momento 
actual. Por ello, a día de hoy muchos autores recomiendan que el algoritmo de los 
posibles test moleculares a realizar debe estar basado en la situación terapéutica 
presente. La mayor parte de las mutaciones en BRAF que ocurren en el exón 15 
se producen por una sustitución de una valina en la posición 600 por un ácido 
glutámico (V600E), y sólo un 15-30% por sustitución por una lisina (V600K), la 
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cual va más ligada a una piel dañada por una exposición solar duradera y conti-
nuada(4)(83)(84). 
Las mutaciones en KIT se objetivan en menos de un 1% de los melanomas con-
siderados en conjunto, pero su aparición en los melanomas de mucosas y acrales 
es más frecuente (30% de los melanomas en esta localización). Aunque en menor 
medida, también se han descrito en melanomas localizados en piel dañada por 
exposición solar crónica(83). Los inhibidores de KIT pueden tener efectos sus-
tanciales en pacientes con melanomas que porten mutaciones en dicho gen. Por 
ello, resulta recomendable investigar este tipo de mutaciones en melanoma de 
mucosas o melanoma acral lentiginoso metastásico. En concreto, las mutaciones 
en los exones 11 y 13 serían responsables del 85% de las mutaciones en KIT, y 
están asociadas a una sensibilidad a imatinib(3)(83)(84). 
También están reportadas mutaciones en NF1 (gen supresor de tumores) y mu-
taciones activadoras de la vía de las MAP kinasas en el 20% de los melanomas 
cutáneos (en NRAS) y en el 83% de los melanomas uveales (en GNAQ, GNA11)
(83)(84). Actualmente están bajo investigación varias drogas contra estas últimas 
dianas señaladas(3). 
1.1.5 Diagnóstico en melanoma
A día de hoy, el estudio histológico es el gold-standard, y es requisito imprescindi-
ble para el diagnóstico de melanoma. No obstante, están en desarrollo tecnologías 
para ayudar al clínico a diferenciar entre lesiones benignas y malignas (melano-
cíticas y no melanocíticas) de forma no invasiva, como la impedanciometría, que 
encuentra diferencias en la impedancia eléctrica entre las diferentes lesiones(88). 
Se recomienda que las lesiones clínicamente sospechosas sean extirpadas por 
completo	con	un	pequeño	margen	(1-3	mm),	con	el	fin	de	permitir	al	patólogo	
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el estudio histológico de toda la lesión(3)(37). Cuando una lesión sea grande y/o 
esté en una zona cosméticamente problemática, puede llevarse a cabo una biopsia 
incisional	o	en	sacabocados,	con	el	fin	de	establecer	el	diagnóstico	definitivo.	No	
obstante, siempre debemos tener en cuenta que las biopsias parciales (ej. afeitado 
o	biopsia	en	sacabocados)	pueden	dificultar	el	diagnóstico	pues	sólo	evalúan	una	
pequeña parte de la lesión y se pierde cierta información como la demarcación 
lateral o el margen profundo de la lesión. Este punto puede tener incluso implica-
ciones médico-legales, ya que más del 80% de las reclamaciones por mala praxis 
médica en relación a melanoma ocurren por biopsias incompletas(89). La tinción 
más importante en la evaluación microscópica de las lesiones melanocíticas es la 
hematoxilina-eosina; recurriremos sólo a tinciones especiales cuando la diferen-
ciación melanocítica no sea fácilmente reconocible(90). 
Se ha reportado que aproximadamente un 2-8% de todos los melanomas no son 
pigmentados(91)(92). Como resultado de ello, no es raro pensar que dichos mela-
nomas amelanóticos sean confundidos con carcinomas basocelulares (Figura 4) 
o	epidermoides,	o	incluso	con	lesiones	inflamatorias	benignas,	queratosis	sebo-
rreicas, lesiones vasculares o verrugas víricas(37)(62). Los melanomas nodulares 
pierden	el	pigmento	con	más	frecuencia	que	los	melanomas	de	extensión	superfi-
cial e incluso hay estudios que elevan al 50% la cifra de MN predominantemente 
amelanóticos (rojos o rosados), mientras que la gran mayoría de MES son de color 
negro o marrón(93). 
En ocasiones, diferenciar histológicamente nevos benignos, nevos de Spitz (Figu-
ra 5), nevos de Spitz atípicos o melanoma, entre otros, puede ser extremadamente 
complicado, incluso tras haber realizado una buena correlación clinicopatológica 
y en manos de un dermatopatólogo experto. En este sentido, nuevos marcadores 
moleculares diagnósticos (ARPC2, FN1, RGS1, SPP1, WNT2) y métodos citoge-
néticos como la CGH (hibridación genómica comparativa) y FISH (hibridación 
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fluorescente	in	situ)	se	emplean	en	un	intento	de	mejorar	la	precisión	diagnóstica,	
ya que ayudan a diferenciar los nevos benignos de los melanomas(83)(94)(95). 
Los nevos benignos tienden a preservar el control sobre la integridad genómica, 
mientras que el 95% de los melanomas primarios demuestran pérdidas o ganan-
cias de material cromosómico(94). En contraste, los nevos de Spitz demuestran 
ganancias en el cromosoma 11p o pérdidas en el cromosoma 3 en una minoría de 
casos(83)(96). Por otro lado, las mutaciones en NRAS son las predominantes en 
nevos congénitos de gran tamaño(83). 
Está claro, dicho todo esto, que actualmente el estudio histológico es fundamen-
tal, pues proporciona datos como el espesor de Breslow, la ulceración o el índice 
mitótico, factores clave que permitirán el estadiaje y dirigirán la conducta poste-
rior a seguir(3). 
1.1.6 Estadiaje actual del melanoma y factores pronósticos
El sistema de estadiaje AJCC (American Joint Committee on Cancer) está basa-
do en la evaluación del tumor primario (T), presencia o ausencia de metástasis 
linfáticas regionales (N) (considerando el número de ganglios afectos el factor 
secundario	de	mayor	 significación	pronóstica)	y	 las	metástasis	 a	 distancia	 (M)	
(prestando atención al sitio de la metástasis y concentración de lactato deshidro-
genasa). El sistema divide a los pacientes en cuatro grupos con tasas de supervi-
vencia	globales	a	largo	plazo	bien	caracterizadas.	La	clasificación	de	la	AJCC	del	
2009 (7ª edición), basada en 30946 pacientes en estadio I, II y III y 7972 pacientes 
en estadio IV de 17 centros, añade el índice mitótico al estudio histológico de los 
melanomas	finos	(≤	1	mm)(97)(98),	y	pone	énfasis	a	la	afectación	microscópica	
del ganglio centinela(97). 
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Clasificación TNM actual de melanoma
T (Clasificación) Espesor (mm) Estratificación adicional
Tis No aplica No aplica
T1 ≤1.00











N (Clasificación) Número de ganglios afectados Carga metastásica









b:	macrometástasis	 (identificadas	 en	 el	
examen clínico)




nopático, satelitosis o metástasis 
en tránsito con ganglios afectos
--
M (Clasificación) Sitio Nivel LDH sérico
M0 No metástasis a distancia No aplica
M1a
Metástasis cutáneas, subcutá-
neas o ganglionares a distancia
Normal






Evolución del melanoma en la Dirección Asistencial Norte (antigua Área V) de la Comunidad de
Madrid a lo largo de 25 años (1990-2014): influencia de nuevas estrategias de diagnóstico precoz
- 41 -
Estadiaje actual para el melanoma
Estadiaje clínico T N M
0 Tis N0 MO



















IIC T4b N0 M0
III Cualquier T N>N0 MO
IV Cualquier T Cualquier N M1
Estadiaje patológico T N M
0 Tis NO M0





















































IV Cualquier T Cualquier N M1
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Remarcaremos a continuación algunos aspectos clave en relación al estadiaje y 
factores pronósticos, en base a trabajos publicados en los últimos años(99)(100)
(101)(102):
	El espesor de Breslow, la ulceración y el índice mitótico son factores pronósticos 
clave propios del tumor que categorizan a los pacientes con melanoma en es-
tadio I y II(97)(99)(100)(101)(102). El impacto pronóstico de la mitogenicidad 
parece ser mayor en T1; entre melanomas no ulcerados T1, la supervivencia a 
10 años fue del 95% en lesiones con un índice mitótico menor de 1/mm2, com-
parado con un 88% para aquéllos con un índice mitótico igual o superior a 1/
mm2(97).	Sin	embargo,	la	nueva	clasificación	de	la	AJCC	(8ª	edición),	reciente-
mente presentada y que entrará en vigor en 2018, retira el índice mitótico para 
subclasificar	T1	y	establece	un	nuevo	punto	de	corte	T1a-T1b	(T1b:	0.8-1	mm).	
	El tamaño de la afectación ganglionar (micro vs macrometástasis), el número 
de metástasis en ganglios linfáticos, la presencia de satelitosis o metástasis en 
tránsito y la ulceración del melanoma primario categorizan a los pacientes en 
estadio III(99)(100)(101)(102). 
	En el estadio IV, la localización de las metástasis a distancia (cutáneas, subcu-
táneas, ganglionares vs metástasis pulmonares o en otras vísceras) y una cifra 
de LDH alta caracterizan a la categoría M1(99)(100)(101)(102). También la 8ª 
edición de la AJCC establece una nueva categoría M1d (metástasis en SNC).
	La biopsia de ganglio centinela (BGC) es la mejor herramienta para la estadi-
ficación	ganglionar	en	el	melanoma(102).	Debido	a	su	importancia	pronóstica,	
se recomienda a pacientes con melanomas de >1 mm de espesor sin eviden-
cia de afectación ganglionar regional o a distancia(103). En melanomas de 
0.76-1.00 mm debe ser considerada y recomendada sobre todo si hay mitosis 
o	ulceración	(T1b	≥	0.76	mm).	En	melanomas	<0.76	mm	de	Breslow	no	se	
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recomienda de forma rutinaria pero puede ser considerada si hay factores de 
alto riesgo adicionales(103). Sin embargo, mientras que la utilidad pronóstica 
parece establecida(99), su posible utilidad terapéutica está muy cuestionada 
(104)(105)(106)(107)(108).	Otros	beneficios	adicionales	de	la	BGC	son	el	fa-
cilitar la selección de pacientes candidatos a entrar en ensayos clínicos y reci-
bir tratamientos adicionales, y el permitir un seguimiento más exhaustivo en 
caso de resultar positiva(102)(104).
	Se han reportado otros factores clínicos o histológicos del tumor primario, con 
significancia	pronóstica	variable	o	controvertida,	que	podrían	ser	de	ayuda	de	
forma integrada a la hora de elaborar un árbol de decisiones y dada la hetero-
geneidad que hay en ciertos estadios(109). La edad temprana, sexo femenino, 
localización	en	extremidades,	así	como	la	presencia	de	infiltrado	linfocitario,	
ausencia de regresión, menor nivel de Clark, fase de crecimiento radial y la 
ausencia de invasión linfovascular y perineural, son factores que suelen ir aso-
ciados a un pronóstico más favorable(99)(110). 
- En relación al sexo, se ha evidenciado en muchos estudios una mayor 
supervivencia en mujeres comparadas con hombres(111)(112). Esto podría 
explicarse, al menos parcialmente, por un diagnóstico más temprano (los 
tumores	finos	ocurren	más	frecuentemente	en	mujeres)	y	por	diferencias	
en la localización anatómica (las mujeres presentan más melanomas en 
extremidades,	con	un	mejor	pronóstico)(1).	El	género	influye	a	lo	largo	de	
toda la evolución del melanoma, mostrando las mujeres un menor riesgo de 
afectación en ganglios linfáticos y metástasis viscerales(113). Las causas 
de esta ventaja en cuanto a la supervivencia no están del todo claras(1). No 
obstante, el seguimiento ha de ser más estricto en mujeres embarazadas o 
en el primer año tras el parto, pues recientemente se ha descrito una mayor 
recurrencia en este subgrupo frente al de mujeres no embarazadas(114). 
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- En relación a la edad, ya hemos comentado al principio la asociación entre 
edad avanzada y mal pronóstico. Varios estudios recientes, en pacientes 
en	 estadios	 I-III	 confirmarían	 dicha	 asociación(115)(116).	 Igualmente,	
la localización en tronco, cabeza y cuello sale desfavorecida en términos 
pronósticos frente a las extremidades; en una serie de una única institución 
con 2079 pacientes a los que se les hizo BGC, se encontró que los melanomas 
en cabeza y cuello tenían una peor supervivencia libre de enfermedad, a 
pesar de una positividad del ganglio centinela más baja(117)(118). 
-	 El	nivel	de	Clark	puede	ser	ocasionalmente	usado	con	fines	pronósticos	
para el estadiaje de tumores T1, cuando el índice mitótico no puede 
ser evaluado o no se ha informado. Un nivel IV o V de Clark subiría 
a un melanoma de <1 mm de espesor de T1a a T1b en ausencia de la 
determinación del índice mitótico(100)(101). 
- Por último, también resulta muy interesante lo relacionado con la regresión 
y	 el	 infiltrado	 linfocitario.	 Cintolo	 et	 al	 publican	 en	 2013	 un	 estudio	
basado en melanomas T4, en el que los pacientes con regresión ausente e 
infiltrado	linfocitario	presente	mostraron	mejores	resultados	en	términos	
de supervivencia (78% de supervivencia a 10 años) comparados con 
aquellos	que	tenían	lesiones	con	infiltrado	linfocitario	ausente,	regresión	
presente, o ambos (0-35% de supervivencia a 10 años)(119). 
	El melanoma in situ (Tis N0 M0) hace referencia a una lesión que no invade 
dermis, con excelente pronóstico, aunque tiene un pequeño riesgo de recu-
rrencia local(99). En años previos se consideraba adecuado un margen de 5 
mm para la ampliación de márgenes(103), pero hay autores que recomiendan 
un margen ligeramente superior, de 0.5-1 cm, similar a lo recomendado en el 
melanoma invasor temprano(120)(121). Por otro lado, las guías actuales reco-
miendan una ampliación de 2 cm para los melanomas de >2 mm de Breslow, 
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pero	solo	de	1	cm	para	melanomas	más	finos;	en	este	sentido	Hayes	et	al	sugie-
ren revisar en un futuro cercano la conveniencia de ampliar dicho margen de 
1	cm	en	aquellos	melanomas	finos	con	características	de	mal	pronóstico(122).
Recomendaciones actuales en márgenes quirúrgicos de melanoma
Margen
recomendado
AAD (Academia Americana de Dermatología)
y NCCN (National Comprehensive Cancer Network)
Melanoma in situ 0.5-1 cm
Melanoma <1 mm 1 cm
Melanoma 1-2 mm 1-2 cm
Melanoma >2 mm 2 cm
	Desde hace años se están buscando biomarcadores séricos y moleculares 
en un intento de mejorar la capacidad pronóstica(123)(124). Hasta ahora, el 
único marcador sérico aceptado es la LDH (109)(125). Diversas mutaciones 
genéticas se han vinculado al pronóstico incluyendo ERBB3, AKT, MITF, 
PTEN, BCL2 y NCOA3(99). Sin embargo, sigue sin estar bien estudiado su 
valor pronóstico tras ajustar a las variables más tradicionales, como la afec-
tación ganglionar o el espesor de Breslow(95)(99). Por otro lado, el desarro-
llo de las nuevas terapias ha suscitado particular interés en cuanto al valor 
pronóstico	de	la	mutación	BRAF,	no	bien	definida	por	el	momento,	aunque	
muchos estudios recientes la reportan como un factor de mal pronóstico (48)
(109)(126)(127)(128). 
Tras	toda	esta	información,	¿hay	algún	método	para	identificar	de	forma	no	agresiva	
a aquellos pacientes que desarrollarán enfermedad mestastásica? Ya está desarrolla-
do	un	test	genético	que	cuantifica	la	expresión	de	31	genes	sobre	el	tumor	primario	
(en	parafina)	y	analiza	el	perfil	genético,	informando	sobre	el	grado	de	agresividad	
del melanoma independientemente de los factores tradicionales(129). Por el mo-
mento, dicho test genético no está incorporado de rutina a la práctica clínica. 
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1.1.7 Más allá de la biopsia de ganglio centinela, ¿qué pruebas diagnósticas 
son necesarias para completar el estudio de extensión?
Existen varias razones que explican la realización de diferentes pruebas diagnós-
ticas,	más	allá	del	ganglio	centinela,	con	el	fin	de	establecer	 la	extensión	de	 la	
enfermedad en un paciente con melanoma: a) tener constancia de unas pruebas de 
imagen basales, a partir de las cuales se puedan realizar comparaciones (princi-
palmente en pacientes con riesgo de recaída) b) detectar enfermedad clínicamente 
oculta	que	pueda	afectar	de	forma	inmediata	la	toma	de	decisiones	c)	definir	de	
forma	homogénea	el	estadiaje	de	los	pacientes	afectados,	con	el	fin	de	establecer	
su inclusión en los ensayos clínicos(121). 
Según las guías de la NCCN(121) en estadios precoces I y II no se reco-
miendan de inicio estudios analíticos y/o pruebas de imagen (TC, PET/TC, 
RM);	éstas	últimas	sólo	estarían	indicadas	ante	síntomas	o	signos	específicos.	
Podría considerarse la realización de ecografía ganglionar en pacientes con 
adenopatías dudosas de forma previa a la BGC. En estadio III (y IIC según 
estudios recientes) sí estaría ya recomendada la realización de TC, PET-TC 
o RM, especialmente si existen ganglios palpables o enfermedad en tránsito 
confirmados.	Por	último,	en	pacientes	en	estadio	IV	con	metástasis	confirmada	
con PAAF o biopsia resulta mandatorio la realización de un TC toracoabdomi-
nopélvico y/o PET-TC de cara a tener un estudio basal y para evaluar síntomas 
o	signos	específicos,	así	como	una	determinación	de	LDH.	Debido	a	 la	alta	
incidencia de metástasis cerebrales también se recomienda la realización de 
una RM o TC cerebral si existen hallazgos sugestivos de afectación del siste-
ma nervioso central o si los resultados de las pruebas de imagen condicionan 
la conducta terapéutica a tomar (121)(130)(131).
Existen otras guías bien establecidas que asesoran en el diagnóstico, tratamiento y 
seguimiento de los pacientes con melanoma, como la CCO (Cancer Care Ontario 
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(Canadá)), ESMO (European Society for Medical Oncology (Europa)) o ACN 
(Australian Cancer Network (Australia y Nueva Zelanda)), entre otras (132)(133)
(134)(135). A nivel nacional e incluso regional también hay guías disponibles 
para el manejo del melanoma(136)(137). Sería muy útil disponer de unas guías 
uniformes para evitar la variabilidad de las ya existentes(138). 
1.1.8 Tratamiento
La cirugía continúa siendo la piedra angular para el melanoma localizado y las 
metástasis en ganglios linfáticos(3). Las recomendaciones actuales en cuanto a 
los márgenes quirúrgicos a efectuar tras un diagnóstico de melanoma ya han sido 
previamente comentadas. Sin embargo, el efecto de la linfadenectomía terapéu-
tica tras BGC positiva sobre la supervivencia sigue siendo un asunto sometido a 
constante investigación(3)(104)(105)(106)(107)(108). Además, la linfadenecto-
mía completa puede ocasionar complicaciones en un tercio de los pacientes, con 
una	tasa	de	linfedema	clínicamente	significativo	tras	disección	axilar	o	inguinal	
del 5-10% y la consiguiente repercusión negativa en la calidad de vida del pa-
ciente(105). Si la linfadenectomía es o no crucial para todos los pacientes con una 
BGC positiva es objeto de investigación en el ensayo MSLT-2 y EORTC (Euro-
pean Organisation for Research and Treatment of Cancer) 1208(3)(106). 
El manejo de las metástasis en tránsito en una extremidad varía según el número o 
tamaño, entre otros, y puede realizarse con cirugía simple, láser CO2, inyecciones 
intralesionales de IL2, electroquimioterapia o el más novedoso talimogene laher-
parepvec (herpes virus tipo 1 oncolítico). La perfusión aislada del miembro o la 
infusión	aislada	de	la	extremidad	también	han	demostrado	ser	eficaces	en	metás-
tasis en tránsito limitadas a brazos o piernas(3)(139)(140).
Por último, la cirugía es el método preferido de tratamiento en enfermedad oligo-
metastásica, reservando la electroquimioterapia y la radioterapia para lesiones no 
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resecables. La radioterapia estereotáxica es cada vez más utilizada en enfermedad 
oligometastásica visceral, incluyendo metástasis cerebrales (3)(139). 
La	escasez	de	tratamientos	eficaces	para	el	estadio	IV	que	hubo	durante	muchos	
años condujo al desarrollo de terapias adyuvantes que no son usadas de forma ru-
tinaria	debido	a	sus	beneficios	marginales(3).	Los	resultados	de	más	de	20	años	de	
ensayos clínicos en torno al uso del interferón alfa en el melanoma prueban que la 
eficacia	del	tratamiento	adyuvante	en	el	melanoma	es	modesta	en	el	mejor	de	los	ca-
sos(3). En 2011, en base a los resultados del ensayo EORTC 18991 sobre 1256 pa-
cientes(141), la FDA aprobó el interferón alfa-2b pegilado para pacientes en estadio 
III. Otro ensayo, EORTC 18952, comparó dosis intermedias de interferón alfa-2b 
versus	observación	en	pacientes	en	estadio	IIb	o	III(142).	Ambos	ensayos	estratifi-
caron a los pacientes en base a la afectación ganglionar y la presencia o ausencia de 
ulceración en el tumor primario. Un metaanálisis de estos dos ensayos clínicos ran-
domizados con 2644 pacientes tratados con interferón alfa-2b o interferón alfa-2b 
pegilado demostró que la carga tumoral en el ganglio linfático y la ulceración eran 
factores	predictivos	independientes	de	cara	al	beneficio	con	interferón(143).
Recientemente se han publicado los resultados de un ensayo randomizado doble 
ciego que compara ipilimumab adyuvante versus placebo en pacientes en estadio III 
avanzado (EORTC 18071), con resultados favorables para ipilimumab prolongan-
do la supervivencia libre de enfermedad(144). Están preparándose ensayos clínicos 
para valorar fármacos anti-PD1 en adyuvancia y ya están también en marcha ensa-
yos con inhibidores de BRAF solos o en combinación con inhibidores de MEK(3). 
El melanoma que se ha diseminado a otros órganos es casi siempre incurable, con 
un tiempo medio de supervivencia de sólo 6-9 meses y una tasa de supervivencia 
al año del 25% y del 15% a los 3 años(97)(145). A la vista de estos datos, el pro-
nóstico a largo plazo del melanoma metastásico parecería sombrío. Además, hasta 
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hace pocos años, sólo disponíamos de la dacarbacina, fotemustina e IL2(146)
(147)(148). Pero la buena noticia es que el panorama cambió sustancialmente en 
2011,	con	la	aparición	de	dos	enfoques	diferentes	que	han	mostrado	beneficios	
en términos de supervivencia en los pacientes con melanoma metastásico. Ha-
blamos de la inmunomodulación con anticuerpos monoclonales anti-CTLA4 y 
la terapia dirigida con inhibidores de BRAF o MEK en melanomas con BRAF 
mutado(2)(3). 
Los anticuerpos monoclonales anti-CTLA4 inhiben la inmunotolerancia, pudien-
do inducir regresión tumoral. Concretamente, ipilimumab (a dosis de 3 mg/kg) 
fue aprobado en USA como primera y segunda línea de tratamiento en pacientes 
con melanoma avanzado, y en Europa como segunda línea de tratamiento. Esta 
decisión se basó en ensayos clínicos que demostraban mejoras en la supervivencia 
global en los pacientes tratados con ipilimumab(149). Sin embargo, en la última 
actualización de la guía NCCN (National Comprehensive Cancer Network) no se 
incluye su uso en primera línea como monoterapia, dado el mejor funcionamiento 
de otros esquemas terapéuticos(121)(150). Los efectos adversos, la mayoría de 
tipo inmune, ocurren en aproximadamente un 40% de los pacientes e incluyen 
rash	cutáneo,	colitis,	hepatitis	e	hipofisitis.	Los	eventos	adversos	grado	3-4	acon-
tecen en menos del 10% de los pacientes, pero pueden ser fatales(3). 
Ya se ha comentado previamente que las mutaciones en BRAF están presentes en 
el 45-50% de los melanomas, los cuales son mayoritariamente de tipo extensión 
superficial,	en	individuos	jóvenes	y	sobre	piel	fotodañada	no	de	forma	crónica(3).	
El primer inhibidor BRAF en llegar fue vemurafenib, el cual fue aprobado como 
tratamiento de primera línea en melanoma BRAF mutado avanzado tras mostrar en 
un	ensayo	clínico	frente	a	dacarbacina	un	beneficio	en	supervivencia	significativo	
y una supervivencia media libre de enfermedad de 5.3 meses (vs 1.6 meses para la 
dacarbacina)(151). Las respuestas fueron frecuentes (tasa de respuesta del 48%) 
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y rápidas. Los eventos adversos más frecuentes son la artralgia, fatiga y muchas 
manifestaciones cutáneas como fotosensibilidad (41%), rash (41%), y desarrollo de 
carcinomas espinocelulares (20-30%)(3). Dabrafenib, otro inhibidor BRAF, propor-
ciona un incremento similar en la supervivencia libre de progresión - 5.1 meses vs 
2.7 meses con dacarbacina- y una tasa de respuesta del 51% en ensayos clínicos fase 
3(152).	Así,	los	patrones	de	respuesta	difieren	sustancialmente	frente	a	la	inmunote-
rapia, ya que mientras que los anti-CTLA4 son capaces de inducir respuestas a largo 
plazo (aunque sólo en algunos pacientes), las terapias dirigidas inducen respuesta en 
una mayoría de pacientes, pero casi todos recaen rápido (tiempo medio de respuesta 
de 6 meses) debido a resistencias adquiridas o preexistentes(3). Varios mecanis-
mos de resistencia han sido descritos, reactivando la vía MAPK (mitogen-activated 
protein kinases) o mediante vías de proliferación adicionales(153). Además, otro 
problema adicional de los inhibidores BRAF es la activación paradójica de la vía 
MAPK en células que no tengan la mutación BRAF(154), por lo que el riesgo de 
inducción de otros cánceres debe ser seguido de forma estrecha. En este sentido, 
la combinación de los inhibidores de BRAF y MEK (trametinib y cobimetinib, en 
la vía de las MAPK) ayudaría a solventar muchos de estos problemas, habiendo 
estudios que apuntan hacia un aumento en la supervivencia libre de progresión y en 
la	supervivencia	global,	y	con	un	perfil	de	toxicidad	favorable,	con	menos	casos	de	
queratoacantomas o carcinomas espinocelulares(155)(156). 
Recientemente han surgido dianas muy prometedoras en inmunoterapia. Los an-
ticuerpos monoclonales anti-PD1 (receptor de muerte programada 1), nivolumab, 
lambrolizumab y pembrolizumab, combinarían “lo mejor de ambos mundos” (an-
ti-CTLA4 y terapia dirigida) con altas tasas de respuesta y respuestas mantenidas 
en el tiempo(3)(157)(158)(159)(160). Por ejemplo, el seguimiento a largo plazo 
de pacientes en tratamiento con nivolumab arrojó tasas de supervivencia sin pre-
cedente, 62% al año y 43% a los 2 años(161). La combinación de nivolumab e 
ipilimumab ha demostrado altas tasas de respuesta, así como respuestas de alta 
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calidad, con regresión de más del 80% de la carga tumoral en la mayoría de res-
pondedores(160)(162). Estos resultados sugieren que el control prolongado del 
tumor podría ser alcanzable en muchos pacientes con la combinación de ambos 
inmunomoduladores(3). 
En el momento actual están en marcha numerosos trabajos de investigación para 
dilucidar	marcadores	clínicos	y	biológicos	que	permitan	predecir	el	beneficio	clí-
nico de las drogas inmunoterapéuticas y para comprender los mecanismos que 
llevan a la resistencia de las terapias dirigidas(3). No obstante, el coste de estas 
terapias es elevado y el pronóstico global, aunque ha mejorado, continúa siendo 
pobre(1). 
1.1.9 Seguimiento dermatológico y extracutáneo
En relación a la detección de recurrencias o metástasis, las recomendaciones de 
USA, Reino Unido, Australia y de un conjunto de especialistas europeos en mela-
noma aconsejan un seguimiento de los pacientes con melanoma en estadios I y II 
basado principalmente en las revisiones clínicas (con énfasis en la piel y en gan-
glios linfáticos) y reservando las pruebas de imagen en caso de síntomas o signos 
específicos.	Existe	también	cierto	consenso	para	considerar	adecuada	la	ecografía	
de la zona de drenaje ganglionar en el seguimiento de los pacientes, pues es más 
precisa que la palpación y en algunos estudios ha mostrado su superioridad frente 
a otras técnicas de imagen(138). Las guías de la NCCN recomiendan considerar 
en estadios IIB-IV la realización de Rx tórax, TC y/o PET-TC cada 3-12 meses 
con	el	fin	de	detectar	enfermedad	recurrente	o	metastásica,	así	como	la	realización	
de RMN anual (121)(130). A pesar de que no está del todo bien establecida la 
periodicidad	de	las	revisiones	con	este	fin,	una	pauta	recomendada	sería	revisio-
nes cada 6-12 meses (estadio IA-IIA) y 3-12 meses (estadios IIB-IV) durante los 
primeros 5 años, y posteriormente, de carácter anual(121). Otras guías proponen 
esquemas diferentes para el seguimiento de pacientes con melanoma (138).
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Por otro lado, los pacientes a los que se les ha diagnosticado un melanoma tienen un 
riesgo 9 veces superior de tener un nuevo melanoma si se les compara con la población 
general(163). Aunque en la población mediterránea el riesgo parece menor, no es des-
preciable(164). Tras un diagnóstico de melanoma es fundamental insistir al paciente 
en la importancia de la autovigilancia así como en la realización de exploraciones cu-
táneas periódicas, ya que ambas estrategias se han asociado con segundos melanomas 
más	finos	y	con	diversas	características	histopatológicas	de	mejor	pronóstico,	con	la	
consecuente reducción en la morbimortalidad en esta población(165)(166)(167)(168)
(169)(170)(171). Sin embargo, queda todavía por esclarecer la periodicidad de las re-
visiones dermatológicas, la forma en de que deben ser llevadas y hasta cuándo deben 
ser prolongadas. Especialmente el riesgo es más alto en el primer año, pero persiste en 
años siguientes, incluso 20 años después del diagnóstico del primer melanoma (163)
(168)(172)(173). Probablemente todos estos aspectos deban personalizarse, teniendo 
en cuento los grupos de alto riesgo, como pacientes de edad avanzada, antecedentes 
familiares de melanoma o presencia de nevos atípicos, entre otros(169). 
1.2 DIAGNÓSTICO PRECOZ EN MELANOMA
La piedra angular para un manejo exitoso del melanoma es un diagnóstico tem-
prano, permitiendo que el tratamiento sea llevado a cabo en una fase en la que la 
cura es fácilmente alcanzable(37). 
1.2.1 ¿Por qué es importante? 
La supervivencia en melanoma está íntimamente ligada al espesor, por lo que el 
diagnóstico temprano tendría el potencial de poder reducir la mortalidad atribui-
ble a esta enfermedad(97)(174). 
A	medida	que	el	espesor	aumenta	hay	una	disminución	significativa	de	la	super-
vivencia a 5 y 10 años. La supervivencia a 10 años en pacientes con melanomas 
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cutáneos localizados de 0.01-0.5 mm es del 96%, cifra que cae al 42% para los 
melanomas de >6 mm de espesor(100). La siguiente Figura muestra las diferen-
cias en cuanto a supervivencia de los pacientes en los diferentes estadios según la 
clasificación	de	la	AJCC	del	2009(102):	
De forma complementaria, en la siguiente Tabla se pormenorizan los datos de 
supervivencia a 5 años en pacientes en estadios tempranos (I y II)(100):


















Una incidencia en aumento y una mortalidad que no termina de empezar a bajar 
(a diferencia de otros tumores malignos, como el de mama y colon) convierten 
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al melanoma en un problema central en los países desarrollados(174)(175). La 
evolución en las estrategias que hacen posible un diagnóstico precoz de mela-
noma	ha	sido	muy	notoria	desde	finales	del	siglo	XX,	pasando	desde	las	estrate-
gias meramente clínicas a los avances tecnológicos que suponen una herramienta 
complementaria al examen clínico a la vez que intentan disminuir el número de 
procedimientos innecesarios (176)(177)(178)(179)(180). 
Presente, pasado y futuro en estrategias para el diagnóstico de melanoma
Años Estrategia Ejemplo
1960-70 Síntomas Sangrado
1980 Características clínicas Regla ABCD
1990 Características	bajo	la	superficie Dermatoscopia
>2000 Digitalización de los procedimientos Análisis computerizado in-vivo
1.2.2 Estrategias clínicas para un diagnóstico precoz
En líneas generales podemos decir que el diagnóstico precoz de un melanoma 
recae en el propio paciente o en un familiar, así como en un médico observa-
dor(109). En no pocas ocasiones, las lesiones problemáticas son percibidas por un 
paciente o su pareja y son motivo de consulta al facultativo. En otras circunstan-
cias,	es	un	médico	el	que	identifica	una	lesión	como	sospechosa	y	la	refiere	para	
evaluación a un dermatólogo o es él mismo el que lleva a cabo la biopsia(109). 
El primer método de evaluación suele recaer en la regla nemotécnica del ABCD 
(asimetría, bordes irregulares, color (variación), diámetro >6 mm) descrita por 
Friedman RJ et al en 1985(181). Aunque de indudable valor clínico para pa-
cientes y ciertos ámbitos médicos, la sensibilidad de la regla ABCD es limitada. 
En concreto, melanomas de rápido crecimiento como son los nodulares, y las 
lesiones amelanóticas en general, suelen escapar a dicha regla debido a la sime-
tría y pérdida de pigmento que muchas veces presentan, siendo particularmente 
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difíciles de reconocer en fases precoces de su evolución. En el año 2004 se aña-
dió la “E”, haciendo referencia y remarcando la importancia de la evolución, ya 
que el tiempo medio para la detección de un melanoma nodular es de 5 meses 
comparado	con	los	9	meses	estimado	para	el	melanoma	de	extensión	superfi-
cial(63)(109)(182)(183). También ha habido críticas para la letra “D” resultado 
de estudios que objetivan que al menos un tercio de los melanomas diagnostica-
dos en una consulta de dermatología tienen un diámetro menor o igual a 6 mm. 
Además, muchas lesiones benignas, como las queratosis seborreicas o los nevos 
atípicos, exceden los 6 mm, son asimétricos y/o varían en color(5)(184). Golds-
mith et al(185) proponen sustituir la “D” de diámetro por “dark colour” para 
llamar la atención sobre la importancia de la intensidad de color, especialmente 
en esas lesiones pequeñas. 
Los 7 puntos de Glasgow es otra lista de característica descrita para la detec-
ción del melanoma(186). En un estudio que comparaba ambas reglas, todos los 
melanomas (65 casos) detectados durante un intervalo de poco más de dos años 
cumplían todos los criterios de la lista de Glasgow, mientras que 5 melanomas se 
habían perdido al aplicar los criterios ABCDE(186). 
Escala de los 7 puntos de Glasgow
Criterios mayores:
- Cambios en tamaño
- Cambios en color
- Cambios en forma
Criterios menores:
-	Inflamación
- Sangrado o costra
- Molestias locales
- Diámetro mayor o igual a 7 mm
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Aunque los dermatólogos pueden referirse a los criterios ABCDE durante sus 
exámenes físicos, otro concepto referido es el “signo del patito feo”, que pone el 
foco	en	la	identificación	de	aquellas	lesiones	en	particular	que	no	concuerdan	con	
la “constelación” de nevos que presenta el paciente(187). Se ha estimado que di-
cho signo tiene un 89% de sensibilidad para los dermatólogos generales, un 88% 
para las enfermeras que ejercen en una consulta de dermatología y un 85% entre 
el staff no médico(188). 
Igualmente puede resultar muy útil mostrar imágenes de nevos atípicos y mela-
nomas	con	el	fin	de	enseñar	a	los	pacientes	a	reconocer	signos	de	alarma	y	entre-
narles y motivarles en la autovigilancia(189). También se han diseñado múltiples 
herramientas o calculadoras para asesorar sobre el riesgo de un individuo concreto 




1.2.3 Nuevas tecnologías para el diagnóstico precoz
A	raíz	de	propiedades	físicas	como	la	reflexión,	refracción,	dispersión	y	absor-
ción, muchas de las estructuras ubicadas bajo la piel resultan imposibles de ob-
servar. La dermatoscopia o epiluminiscencia (EPL) combina un método que 
convierte en translúcida a la capa córnea con una ayuda óptica destinada a mejorar 
la visión aumentando la imagen de la lesión proyectada sobre la retina; así, per-
mite ver colores y estructuras en las lesiones cutáneas que el ojo sólo no podría 
detectar(190). Dado que estas estructuras y colores corresponden a características 
histopatológicas	bien	definidas,	la	EPL	permite	a	los	médicos	predecir	el	diagnós-
tico histológico de una forma más precisa, lo que inevitablemente conduce a una 
mejora en su precisión diagnóstica(191)(192)(193). 
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El avance más importante en la instrumentación para la aplicación clínica de la 
EPL se consigue por Braun-Falco y colaboradores que en 1989 diseñan el derma-
toscopio de mano de fácil manejo. A lo largo de los años hasta el momento actual 
se	han	ido	mejorando	los	instrumentos,	dotándolos	de	mejor	iluminación	y	filtros	
de luz polarizada para eliminar la refracción de la capa córnea incluso sin nece-
sidad de aplicar líquidos de inmersión (aunque esto sigue siendo recomendable 
en las lesiones con marcada queratinización)(190). Hay dermatoscopios de mano 
para ser utilizados con o sin contacto (Figura 6). 
La dermatoscopia tiene muchas ventajas que la convierten en una herramienta bási-
ca en el día a día, como el ser rápida, barata, no invasiva y poder realizarse in vivo. 
Según una encuesta realizada a dermatólogos en 2008, la mayoría de ellos estima-
ban que una exploración física completa tomaba un tiempo medio de 6.3 minutos, 
prolongado en 4.4 minutos si se usaba la dermatoscopia. Sin embargo, Zalaudek et 
al objetivaron que una exploración física completa (con o sin EPL) requiere menos 
de 3 minutos, y que la EPL sólo prolonga 72 segundos la exploración (142 segundos 
con EPL vs 70 segundos sin EPL), algo muy asumible en la rutina diaria(193). La 
mejora en la precisión diagnóstica clínica en la valoración de lesiones melanocíticas 
y no melanocíticas (Figura 7) ocurre sobre todo en manos de médicos dermató-
logos o no dermatólogos entrenados; cuando es usada por médicos no formados o 
con menos experiencia puede no resultar mejor que la mera inspección clínica sin 
EPL(191)(194). Se ha objetivado que tras un entrenamiento y una formación ade-
cuada, se puede incrementar la sensibilidad del diagnóstico de un 74% (“ojo desnu-
do”)	a	un	90%,	sin	un	descenso	significativo	de	la	especificidad(195).	Además,	su	
uso combinado con la inspección visual disminuye el número de lesiones benignas 
extirpadas	para	confirmación	histológica	(5)(196)(197)(198).
Hace 6 años un estudio publicaba que sólo el 50% de los dermatólogos estadouni-
denses realizando programas de post-doctorado usaban la EPL de forma habitual. 
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El 50% restante que no la usaba aducía la falta de formación o de interés, la falta 
de tiempo o la creencia de que su uso no iba a alterar la toma de decisiones(199). 
Sin embargo hoy en día la EPL está ampliamente extendida, alcanzando al 89% 
de los dermatólogos europeos según estudios recientes, y a ello ha contribuido el 
acceso cada vez más extendido a los distintos equipos de EPL y el aprendizaje 
dentro de los programas de formación especializada en dermatología(200). Este 
hecho y el aumento en los últimos años de la teledermatología ha promovido el 
desarrollo de nuevos algoritmos para analizar las imágenes digitalizadas de der-
matoscopia. Bourne et al(201) proponen combinar las características clínicas con 
los hallazgos dermatoscópicos en un algoritmo, el cual tendría una mayor sensi-
bilidad que otros algoritmos establecidos para melanoma, como la lista de los 3 
puntos (previamente comparada con la lista de los 7 puntos)(202)(203)(204) o el 
método de Menzies (aunque éste último sería equivalente en cuanto a precisión 
diagnóstica)(205)(206). 
Aparte de ser una herramienta de gran ayuda en el diagnóstico diferencial del 
melanoma con otras lesiones melanocíticas y no melanocíticas, la EPL tiene otras 
utilidades. Por ejemplo, en situaciones concretas como el léntigo maligno puede 
ayudar a seleccionar el sitio de la biopsia, delimitar los márgenes quirúrgicos y 
hacer el seguimiento y monitorización de la respuesta terapéutica(60). 
Por otro lado, el cambio morfológico en una lesión puede ser el indicador más 
sensible del desarrollo de un melanoma, tal y como han revelado varios estudios 
en los que los melanomas tempranos presentaban cambios con el paso de unos me-
ses(207)(208). Mientras que muchos pacientes son capaces de distinguir lesiones 
nuevas	o	cambiantes	con	la	autoexploración,	la	única	forma	de	confirmar	dicho	
cambio de forma objetiva es con la comparación simultánea de dos fotografías 
obtenidas del paciente y sus lesiones en dos puntos temporales diferentes(209). 
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Así, existen dos enfoques a la hora de acometer el seguimiento fotográfico de los 
nevos de un paciente(209) (Figura 8): 
a) monitorización con dermatoscopia digital (DD), sistema consistente en un 
cámara conectada a un ordenador, que permite grabar imágenes macroscópicas y 
microscópicas de alta resolución de las lesiones melanocíticas sospechosas 
en la primera visita y a lo largo del seguimiento, permitiendo la detección 
de cambios sutiles en nevos preexistentes y melanomas incipientes(175)(210)
(211)(212). 
b) un enfoque alternativo es la fotografía corporal total (FCT), en la que se 
toman fotos de todas las regiones corporales de un paciente, tengan o no 
tengan nevos, para realizar comparaciones posteriores(213). Las poses (o 
posiciones) para conseguir esto se han estandarizado(214). Este método tiene 
la ventaja de que facilita detectar nuevas lesiones (incluidas lesiones complejas 
como las amelanóticas) pero su capacidad para detectar cambios sutiles está 
condicionada por la resolución de las fotografías (207)(215)(216)(217)(218). 
Su uso combinado con la dermatoscopia de mano mejora el rendimiento, 
permitiendo en pacientes de riesgo una detección más precoz de melanoma 
(que resultan en su mayoría melanomas in situ y <1 mm espesor) y reducción 
en el número de biopsias efectuadas(217)(219). 
La duración media estimada de la consulta para pacientes en seguimiento con 
dermatoscopia digital es de 30-50 minutos, tanto para primera visita (exploración 
física y toma de fotografías) como sucesivas (examen físico y comparación). En el 
caso de la fotografía corporal total este tiempo se acorta a 20-30 minutos y 10-20 
minutos, respectivamente(209)(220). 
¿Qué enfoque resulta mejor? Goodson et al(209) comparan la FCT con la derma-
toscopia seriada y encuentran que la FCT se asocia a una menor tasa de biopsias 
y	concluyen	que	es	más	eficaz	para	detectar	melanomas de novo. Por otro lado, el 
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seguimiento focalizado exclusivamente en los nevos más atípicos o sospechosos 
con DD dejaría muy probablemente sin diagnosticar melanomas que se presenta-
ran como nuevos y/o que aparecieran en zonas en las que se consideró que no era 
necesario la toma de fotos basales(220). Varios estudios abogan por el llamado 
“método en dos pasos” de seguimiento con fotografía digital, esto es, unir la FCT 
con	la	DD(221).	Ello	permitiría	la	detección	de	melanomas	más	finos	con	respec-
to a los métodos de cribado más tradicionales(222) y detectar hasta un 40% de 
melanomas correspondientes a lesiones que no están inicialmente bajo vigilancia 
(221). 
Otra utilidad adicional de la FCT y/o DD (y probablemente de la EPL conven-
cional) es el seguimiento de las lesiones pigmentadas atípicas en un contexto de 
alta inestabilidad melanocítica y tasa incrementada de nuevos melanomas pri-
marios como la que tiene lugar en pacientes en tratamiento con inhibidores de 
BRAF(223)(224)(225)(226). 
Sin	embargo,	queda	todavía	por	establecer	el	beneficio	de	los	dispositivos	digita-
les. El seguimiento con fotografía digital (FCT o dermatoscopia digital) está limi-
tado en muchos países por el coste, las políticas de reembolso de las aseguradoras, 
y acceso a ella. Con una adecuada selección de pacientes y estudios adicionales 
podría llegar a probarse que es una ayuda tecnológica importante sobre todo en 
la monitorización de los pacientes de alto riesgo con múltiples lesiones pigmen-
tadas(5).
La microscopía confocal es una técnica de diagnóstico por imagen no invasiva 
que permite la visualización de la epidermis y la dermis papilar con una resolu-
ción celular cercana a la histología convencional. El elevado coste y la necesidad 
de una formación muy especializada son factores que contribuyen a que todavía 
no se aplique de rutina en las consultas de dermatología, estando limitada a cen-
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tros muy especializados y en el ámbito de la investigación. Complementa la ima-
gen clínica y dermatoscópica para llegar a un diagnóstico más preciso y reducir 
el número de biopsias; es excelente, por ejemplo, para analizar y establecer el 
diagnóstico de las lesiones maculosas faciales(5)(227).
Están en desarrollo dispositivos multiespectrales	(Melafind®)	que	utilizan	sof-
twares automatizados para el análisis de imágenes y facilitan recomendaciones 
sobre qué lesiones deben ser biopsiadas. Sin embargo, por el momento su coste 
es	elevado,	tiene	una	baja	especificidad	e	incrementa	notoriamente	el	tiempo	de	
consulta. También son foco de atención las aplicaciones cada vez más numerosas 
para dispositivos móviles que analizan las imágenes tomadas por los propios pa-
cientes de lesiones sospechosas. Wolff et al(228) evaluaron en 2013 cuatro apli-
caciones	y	encontraron	que	la	sensibilidad	oscilaba	del	6.8%-98.1%	y	la	especifi-
cidad del 30.4% al 93.7%. 
1.2.4 Cribado de melanoma, ¿sí o no?
El despistaje de una neoplasia es útil cuando 1) el tumor tiene una alta prevalencia 
y morbimortalidad 2) se conoce la historia natural de la enfermedad 3) el trata-
miento precoz puede evitar morbilidad o mortalidad y 4) se dispone de un test 
aceptable, seguro y relativamente económico(229). Dicho de otra manera, con el 
cribado	se	debería	poder	identificar	la	enfermedad	en	un	estadio	temprano,	permi-
tiendo la intervención terapéutica temprana y la reducción de la morbimortalidad 
asociada a la misma(175). 
Dado que la supervivencia en melanoma depende en gran medida del estadio en 
el que se diagnostique, el cribado tendría el potencial de reducir la mortalidad al 
detectar tumores en estadios precoces con mejor pronóstico, según hemos visto 
previamente. Sin embargo, el cribado de melanoma continúa siendo un tema con-
trovertido(230).
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Las guías para el cribado de cáncer de piel son contradictorias y suscitan confusión 
entre el público general y la comunidad médica(231). Quedan muchas preguntas 
en el aire(229)(230)(232)(233): 1) ¿Es el cribado de melanoma realmente capaz 
de disminuir la mortalidad? 2) ¿Conduce a un sobrediagnóstico de melanomas? 
3) ¿Consigue reducir los melanomas gruesos? 4) ¿Cuál es la forma más óptima de 
realizar dicho cribado? y 5) ¿Es costo-efectiva?.
La Sociedad Americana contra el Cáncer recomienda a los médicos de atención 
primaria realizar un chequeo cutáneo aprovechando una revisión rutinaria de sa-
lud en pacientes mayores de 20 años(234). Por otro lado, la AAD recomienda a 
los pacientes las autoexploraciones, pero en relación a las exploraciones cutáneas 
llevadas	a	cabo	por	un	profesional	no	especifica	a	quién	debe	ir	dirigido	o	con	
cuánta frecuencia deben ser realizadas(231). 
Mientras que numerosos estudios llevados a cabo en distintas partes del planeta 
han observado que la detección de un melanoma por parte de un médico se asocia 
a	un	espesor	más	fino(230)(235)(236),	ningún	ensayo	randomizado	ha	establecido	
la	eficacia	del	cribado	médico	de	melanoma	sobre	la	reducción	de	la	mortalidad.	
Por ello, las guías más recientes para el cribado de cáncer cutáneo de la US Pre-
ventative Services Task Force (USPSTF) publicadas en 2016 no dan ninguna re-
comendación en especial, a favor o en contra, sobre el cribado de cáncer de piel 
rutinario de la población general por parte de médicos de atención primaria o 
derivado de la autoexploración, dado que consideran que la evidencia existente 
es	insuficiente	para	asesorar	sobre	los	posibles	riesgos	o	beneficios	derivados	del	
mismo (237). 
Sin embargo, la consulta médica parece un buen momento para realizar el criba-
do de cáncer de piel, pues sólo el 50% de los melanomas son detectados por los 
propios pacientes(233). Encuestas realizadas a pacientes documentan que la pre-
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valencia anual de las exploraciones cutáneas llevadas a cabo por un profesional de 
la salud oscilan entre el 8-21%(231). Existen varios aspectos importantes a tener 
en cuenta:
	El tipo de paciente “menos explorado” sería aquel con una edad comprendida 
entre 50-64 años, con bajo nivel educativo, sin antecedentes de patología tu-
moral cutánea previa y que no ha realizado ningún otro programa de cribado, 
como el de cáncer colorrectal, lo que lo convierte en individuo de alto ries-
go(233)(238). 
	El	sexo	influye	claramente	en	el	cribado,	pues	las	mujeres	son	más	propensas	
a participar en él en comparación con los hombres, bien en relación a lesiones 
concretas sospechosas o a raíz de la exposición solar acontecida a lo largo de 
la vida(239)(240). También son ellas las que detectan el melanoma en sus pa-
rejas en muchas ocasiones(233). 
	Por un lado, las tres barreras más reportadas por los médicos para hacer ex-
ploraciones cutáneas completas serían la falta de tiempo, las comorbilidades 
concomitantes y la propia vergüenza experimentada por el paciente. En el lado 
contario, son factores que facilitan el chequeo cutáneo de forma global entre 
todos los médicos el que sea un paciente de alto riesgo de cáncer cutáneo, la 
demanda del paciente para un examen completo de todos sus nevos y el tener 
la formación dermatológica adecuada para hacerlo(241). 
En cualquier caso hay cada vez más evidencia que podría apuntar hacia un mejor 
pronóstico en el melanoma motivado por el cribado médico(233). En diferentes 
estudios se reporta una mayor incidencia de melanomas in situ e invasores tras la 
implementación del cribado, los cuales vuelven a decrecer tras el cese del mismo. 
Además, el cribado conduce a más diagnósticos de melanomas en estadios preco-
ces,	mayor	porcentaje	de	melanomas	finos	y	melanomas	in	situ	y	menor	porcenta-
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je de melanomas gruesos. Por último, otros estudios apuntan incluso hacia una re-
ducción en la incidencia de melanomas gruesos y una reducción en la mortalidad 
por melanoma(230) (236)(242)(243)(244). Ello podría dar pie a un nuevo análisis 
de los datos mundiales por el USPSTF(231). 
Se resumirán a continuación los distintos escenarios en que dicho cribado puede 
ser llevado a cabo, desde el cribado poblacional al cribado “oportunista” en el 
ámbito de la atención primaria (aprovechando por ejemplo una revisión rutinaria 
por otro motivo) hasta llegar al ámbito de la dermatología general y la forma más 
especializada de consulta, la consulta de lesiones pigmentadas. Se irán mostrando 
paralelamente los estudios más emblemáticos publicados en relación a este tema. 
1.2.5 Escenarios para el cribado
Cribado poblacional.- El proyecto SCREEN (Skin Cancer Research to Provi-
de Evidence for Effectiveness of Screening in Northern Germany) fue un estudio 
muy relevante de un año de duración (Julio 2003- Junio 2004), llevado a cabo en 
Schleswig-Holstein, un estado situado en el Norte de Alemania. Participaron en él 
360.288 personas (tasa de participación del 19%). Todos los ciudadanos mayores de 
20 años con seguro médico estatutario fueron candidatos a que se les realizara una 
exploración cutánea completa durante el periodo del estudio. Dicho cribado podía 
ser llevado a cabo por un médico de atención primaria (tras recibir una formación 
adecuada) o por el dermatólogo; de hecho, un 77% eligió ser chequeado en primer 
lugar por un médico de familia, y el porcentaje restante ser visto por un dermatólogo 
directamente. El 50% de los participantes fueron mayores de 50 años. Al 26% se le 
encontraron lesiones sospechosas de cáncer cutáneo o fueron considerados de alto 
riesgo, y un 9%, al ser historiados, referían antecedentes personales o familiares 
en primer grado de melanoma. Finalmente, se objetivaron 3103 tumores malignos 
cutáneos. Entre 2000 y 2009, la mortalidad por melanoma en este estado decayó 
en un 47% en hombres y un 49% en mujeres. Dicho descenso de la mortalidad fue 
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significativamente	diferente	de	 las	 regiones	adyacentes	donde	no	se	había	hecho	
cribado y donde la mortalidad permaneció estable en el mismo periodo(242)(245). 
Aunque	no	permite	extraer	conclusiones	definitivas,	este	estudio	apoyaría	el	cómo	
un cribado poblacional que involucre a médicos de familia y dermatólogos po-
dría conducir a una reducción en la mortalidad por melanoma(231). Aun así, la 
evidencia sigue siendo baja a día de hoy y los estudios necesarios para obtener 
una evidencia de mayor calidad precisan unos recursos logísticos y económicos 
que hasta ahora los han hecho inviables(230). Los hallazgos prometedores del 
proyecto SCREEN sirvieron para expandirlo en el 2008 ampliamente por el te-
rritorio alemán en individuos mayores de 35 años; sin embargo, todavía no se ha 
constatado que rebaje la mortalidad atribuible a este tumor, tal y como se había 
evidenciado en el proyecto piloto (246)(247). 
Pero, ¿y qué ocurrió con la incidencia? En los años siguientes a la implantación 
del proyecto SCREEN y del programa de cribado nacional sí se constató un au-
mento llamativo de la incidencia de melanoma de más del 35-40%, probablemen-
te achacable a las actividades de cribado(248). No obstante, quedan todavía por 
ver la repercusión real y los costes totales de este tipo de programas(249). 
Cribado en el lugar de trabajo.- Un programa de cribado de cáncer de piel llevado 
a cabo entre los empleados del Laboratorio Nacional Lawrence Livermore (Ca-
lifornia, EEUU) entre los años 1984-1996 constató cómo la educación en mela-
noma, la promoción de la autovigilancia y la oportunidad de ser revisado por un 
dermatólogo resultaron en una reducción del 69% en el diagnóstico de melanoma 
>	0.75	mm	de	Breslow	 junto	 con	una	 reducción	 significativa	 en	 la	mortalidad	
comparando con los datos de mortalidad de California, que se mantuvo hasta al 
menos 3 años después de que los empleados se jubilaran o dejaran el laboratorio 
por otros motivos(243). 
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Cribado en la consulta médica.- Diferentes estudios señalan que los melanomas 
detectados	por	diversos	profesionales	de	la	salud	a	través	de	exámenes	específicos	
de piel o aprovechando la realización de una exploración física rutinaria (“cribado 
oportunista”)	 son	más	finos	que	 los	detectados	por	pacientes	o	 familiares(250)
(251)(252)(253)(254)(255)(256)(257)(258). En concreto, en un análisis de 9 estu-
dios realizados en diferentes países sobre más de 7500 pacientes se evidenció que 
esta reducción en el grosor podía alcanzar los 0.55 mm(235). 
Aitken et al(252) reportan en 2010 un estudio caso-control en 7586 residentes de 
Queensland	(Australia)	de	20-75	años	con	un	diagnóstico	confirmado	histológi-
camente de melanoma cutáneo primario. Aquellos que habían sido explorados 
en algún ámbito médico en los 3 años previos tenían un 14% menos de riesgo de 
haber sido diagnosticados de melanoma grueso de más de 0.75 mm de espesor, 
frente a los individuos que no habían recibido tal exploración (odds ratio [OR], 
0.86	[intervalo	de	confianza	95%	{CI},	0.75-0.98]).	La	disminución	en	el	riesgo	
era más acusada en los melanomas más gruesos (con una reducción en el riesgo 
del	17%	y	40%	para	lesiones	de	entre	1.50-2.99	mm	y	≥	3	mm,	respectivamente),	
resultando en una reducción estimada del 26% en las muertes por melanoma a 5 
años en los pacientes explorados frente a los no explorados. El cribado se asoció 
también a un aumento del 38% del riesgo de ser diagnosticado de un melanoma 
invasor	fino	(≤	0.75	mm)	(OR,	1.38	[95%	CI,	1.22-1.56]).	Otro	estudio	emble-
mático en este aspecto, publicado por Swetter et al (255) en 2012, aportó más 
evidencia en este sentido; los pacientes a los que un médico (médico de familia o 
dermatólogo) les había realizado una exploración cutánea completa en el año pre-
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La integración del examen cutáneo dentro de las revisiones rutinarias llevadas a 
cabo por el médico de atención primaria, con posibilidad de derivar al dermató-
logo en caso necesario, parece una buena estrategia a priori para reducir la mor-
talidad ocasionada por el cáncer de piel. Curiosamente, algunos estudios señalan 
además que pacientes en riesgo de desarrollar melanomas de mal pronóstico (>3 
mm, nodulares, ulcerados) como son los varones mayores de 50 años, suelen pre-
ferir acudir al médico de atención primaria más que al dermatólogo. Así, la labor 
del médico de atención primaria en estos casos más avanzados que con menor 
frecuencia llegan al especialista sería clave (231)(259). 
Cribado en masa dirigidos por dermatólogos.- Nos referimos fundamentalmente 
a la campaña del Euromelanoma, programa de prevención de carácter anual y 
gratuito en más de 20 países europeos que incluye no sólo chequeos cutáneos 
sino también campañas informativas y de divulgación acerca del cáncer de piel y 
conductas saludables a la hora de la exposición solar. En sus 10 primeros años, la 
campaña del Euromelanoma inspeccionó a más de 260.000 individuos. Entre las 
casi 60.000 personas vistas en 2009 y 2010, la mayoría fueron mujeres (64%), con 
una edad media de 43 años (en el caso de las mujeres) y 46 años (en los hombres). 
Un 33% de los individuos eran de fototipo I y II. La dermatoscopia fue usada en el 
78% de las exploraciones en las que se sospechaba clínicamente un melanoma y a 
casi el 75% de las personas cribadas se les realizó una exploración clínica comple-
ta. La tasa de sospecha de melanoma osciló entre el 1.1-19.4% (media, 2.8%), y 
el valor predictivo positivo fue del 13%. La tasa de detección de melanoma osciló 
entre el 0.1-1.9%(260). 
Cribado en dermatología general.- Se ha visto que la exploración por un dermató-
logo	ha	mostrado	tener	una	relativamente	alta	sensibilidad	y	especificidad(175).	
Durbec	et	al(259)	objetivaron	que	los	melanomas	más	finos	vistos	en	el	ámbito	
de la dermatología general correspondían a pacientes que estaban en seguimiento 
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por sus nevos melanocíticos o que acudían por otro motivo dermatológico dife-
rente. Cada vez hay más evidencia en torno a las ventajas de las exploraciones 
cutáneas completas “oportunistas” aprovechando otra consulta dermatológica. No 
sólo permiten la detección de un melanoma por cada 400 pacientes vistos, que de 
otra manera pasaría sin diagnosticar, sino que además las exploraciones cutáneas 
completas	oportunistas	se	asocian	a	melanomas	más	finos,	con	más	probabilidad	
de que muchos de ellos sean in situ (253)(258)(261). No obstante, no hay un pro-
tocolo claro sobre cómo han de ser la exploraciones físicas en el dermatólogo, lo 
que convierte al cribado en una tarea compleja de cara a ser integrada en el día a 
día en consulta(175). 
En	los	pacientes	de	alto	riesgo	también	los	beneficios	parecen	claros.	En	pacientes	
con antecedentes personales de melanoma los segundos melanomas se diagnosti-
can en estadios más tempranos(262). La vigilancia más estrecha contribuye muy 
probablemente al mejor pronóstico. Shore et al realizaron un estudio retrospectivo 
sobre	18.000	pacientes	cribados	durante	17	años	en	una	clínica	privada	con	el	fin	
de	investigar	la	eficacia	del	cribado	en	pacientes	con	alto	riesgo	de	melanoma	y	en-
contraron hallazgos muy llamativos a la par que relevantes para nuestra práctica clí-
nica;	todos	los	melanomas	se	diagnosticaron	con	un	espesor	≤	0.15	mm,	y	no	hubo	
muertes atribuidas a melanoma, recurrencias o necesidad de realización de ganglio 
centinela. Entre las posibles explicaciones citan no sólo la práctica de exploraciones 
corporales completas con obtención de biopsia en caso de lesiones sospechosas, 
sino también los recordatorios efectuados a los pacientes sobre siguientes citas pla-
nificadas,	basado	en	la	importancia	de	la	monitorización	continuada(263).	
Cribado en la Consulta de Lesiones Pigmentadas.- Es la forma más especializada 
de tipo de consulta. Las consultas de lesiones pigmentadas (CLP) son unidades 
establecidas a donde los sujetos con lesiones pigmentadas sospechosas pueden ser 
rápidamente	referidos	para	evaluación.	Esto	ofrece	un	gran	beneficio	pues	reduce	
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los retrasos en el diagnóstico. Además, al contar normalmente con dispositivos 
como la dermatoscopia digital, que facilitan al clínico la detección de nuevas le-
siones sospechosas o cambios problemáticos en las ya existentes, estas unidades 
podrían ser especialmente útiles para el seguimiento desde edades tempranas de 
pacientes con múltiples nevos clínicamente atípicos o alto número de nevos y/o 
con historia familiar fuerte de melanoma, en los que resulta complicado observar 
y documentar cada cambio en la historia clínica(175)(233)(264)(265). 
El acceso a ellas varía según el país. En nuestro entorno, es una consulta a la que 
el paciente accede normalmente referido por el dermatólogo general, aunque ca-
sos con alta sospecha de malignidad pueden ser referidos directamente desde el 
médico de atención primaria. No obstante, en el caso de la medicina privada es el 
propio paciente el que puede solicitar ser visto en estas unidades, sin haber pasado 
un	filtro	previo.	
Se ha reportado en este tipo de consulta una sensibilidad en la detección del mela-
noma	del	86.7%	y	una	especificidad	del	95.4%(266).	Según	un	estudio	publicado	
en 2011, los pacientes en seguimiento en una CLP tienen más melanomas in situ 
que los pacientes vistos por primera vez (70% vs 57%; p < 0.001), melanomas 
invasores	más	finos	 (0.45	mm	vs	0.82	mm;	p	=	0.002)	y	menor	 incidencia	de	
ulceración y mitosis(254). Un acceso urgente a estas consultas fuera de las citas 
planificadas,	en	caso	de	producirse	cambios,	parece	de	esencial	importancia	con	
el	fin	de	diagnosticar	precozmente	ciertos	melanomas	que	de	esperar	a	la	cita	pro-
gramada llegarían en estadios más avanzados(267). 
Sin embargo, son pocos los estudios publicados en nuestro medio sobre cómo se 
desempeña el diagnóstico en una CLP, quedando todavía por valorar su auténtico 
impacto en el diagnóstico precoz de melanoma, entre otras cuestiones(268)(269). 
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1.2.6 ¿A quién se debe dirigir el cribado? 
Aunque en zonas con incidencia muy alta de melanoma podría ser útil el examen 
a toda la población, lo habitual es que hecho de esta manera, la rentabilidad no sea 
buena (“poco melanoma para mucho paciente visto”)(233). 
El cribado en individuos sin antecedentes personales y/o familiares de melano-
ma	tiene	más	probabilidades	de	resultar	exitoso	si	se	dirige	a	individuos	de	≥50	
años(233)(270). Realizar el cribado en pacientes de bajo riesgo puede conducir a 
un mayor número de biopsias de lesiones benignas, resultando en más cicatrices, 
gasto, y en algunos pacientes, ansiedad(271)(272). Además, puede contribuir a 
que los pacientes que realmente lo necesiten lleguen más tarde al dermatólogo, 
ya que se ocupan más huecos de consulta e inevitablemente se genera más de-
mora(258). Por el contrario, el cribado preferencial de los pacientes con riesgo 
alto de desarrollar melanoma incrementará la prevalencia de la enfermedad en la 




por tanto, a la pregunta con la que iniciábamos este párrafo: ¿Quiénes son estos 
individuos? Los hemos ido viendo a lo largo de la introducción(233)(273):
	Individuos con factores de riesgo conocidos de melanoma. 
	Individuos en riesgo de tener un melanoma de mal pronóstico que pueda con-
ducir a un desenlace fatal.
	Individuos que tengan menos posibilidades de detectarse ellos mismos su me-
lanoma. 
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Si este enfoque es el adecuado en nuestro medio será debatido en profundidad 
más adelante conforme a nuestros resultados, y a la luz de publicaciones recientes. 
1.2.7 Y sin olvidarnos de ... 
La prevención primaria. Es fundamental enseñar a los pacientes de alto y bajo 
riesgo conductas saludables en relación a la fotoexposición, los signos de alar-
ma que hacen sospechar un melanoma, así como mostrar cómo se deben realizar 
las autoexploraciones y fomentar su carácter periódico. El material visual puede 
resultar de gran ayuda para ello(233). Individuos con ciertas profesiones no mé-
dicas, como estilistas, peluqueros o masajistas pueden estar en buena disposición 
para expandir el cribado si están adecuadamente entrenados para ello (174)(175)
(179)(231)(274)(275).
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2. OBJETIVOS
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Los objetivos planteados en este trabajo son los siguientes: 
1.- Describir y analizar globalmente las características clinicopatológicas básicas 
de todos los melanomas cutáneos extirpados en el Hospital Universitario La 
Paz y Hospital Universitario Infanta Sofía o en cualquiera de sus Centros 
de	 Especialidades	 y	 Centros	 de	 Salud	 de	 su	 área	 de	 influencia	 (Dirección	
Asistencial Norte (antigua Área V) de la Comunidad de Madrid) entre los años 
1990-2014. 
2.- Describir la evolución temporal y los cambios producidos entre nuestros 
melanomas y analizar la distribución de diversas características clínicas y 
factores pronósticos histológicos en función del quinquenio en el que fueron 
extirpados: periodo 1 (1990-1994), periodo 2 (1995-1999), periodo 3 (2000-
2004), periodo 4 (2005-2009), periodo 5 (2010-2014). 
3.- Analizar diversos parámetros clinicopatológicos según el ámbito asistencial 
en	el	que	se	decidió	la	extirpación	de	los	tumores,	con	el	fin	de	caracterizar	los	
melanomas que están llegando a los tres tipos de consulta de nuestro sistema 
sanitario (médicos no dermatólogos, dermatólogos generales y unidades 
especializadas de lesiones pigmentadas). 
4.-	Caracterizar	específicamente	 los	perfiles	clínicos	e	histológicos	así	como	el	
diagnóstico clínico de presunción de los melanomas extirpados sin sospecha, 
ya sea globalmente o en función del periodo temporal y ámbito asistencial en 
el que se se decidió su escisión. 
5.- Evaluar las características clinicopatológicas de los melanomas detectados 
y	 extirpados	 en	 la	 Consulta	 de	 Lesiones	 Pigmentadas	 (CLP)	 con	 el	 fin	 de	
reconocer	indicadores	referentes	a	la	calidad	y	eficiencia	del	trabajo	llevado	
a	 cabo	 en	 ella.	A	 este	 respecto	 se	 analizan	 específicamente	 los	melanomas	
diagnosticados en primera consulta a CLP que no habían sido sospechados por 
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el paciente o sus familiares ni detectados en una evaluación previa reciente 
en dermatología general o cualquier otro ámbito no dermatológico. También 
se estudian los melanomas diagnosticados en CLP (tanto en primera consulta 
como en revisiones sucesivas) que se desarrollaron en pacientes con múltiples 
nevos melanocíticos y que fueron remitidos a la unidad para valoración y 
seguimiento dada la complejidad del seguimiento en este tipo de pacientes. 
6.-	Concretar	y	perfilar	el	papel	de	una	CLP	en	la	epidemiología	del	melanoma	
mediante la comparación de ciertas circunstancias básicas que tuvieron lugar 
al diagnóstico, tales como la advertencia o no advertencia de la lesión por parte 
del paciente, la condición que motivó la extirpación durante el seguimiento y 
el tipo de consulta en CLP al diagnóstico.
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3. PACIENTES Y MÉTODOS
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3.1 PACIENTES Y TUMORES
Hemos realizado un estudio descriptivo retrospectivo de los melanomas cutáneos 
diagnosticados histológicamente en dos centros hospitalarios de la Comunidad de 
Madrid, el Hospital Universitario La Paz (HULP) y el Hospital Universitario In-
fanta Sofía (HUIS) entre 1990 y 2014. El Hospital Universitario La Paz fue hasta 
2008 el centro hospitalario de referencia de la antigua Área V de la Comunidad 
de Madrid, pero desde que el Hospital Universitario Infanta Sofía iniciara su an-
dadura en dicho año, ambos son los centros hospitalarios de referencia de lo que 
ahora se conoce como Dirección Asistencial Norte de la Comunidad de Madrid. 
La	fuente	utilizada	para	 identificar	 los	melanomas	 incluidos	en	este	estudio	ha	
sido la base de datos informatizada del Departamento de Anatomía Patológica 
de ambos hospitales. Sólo se han incluido los melanomas cutáneos primarios que 
hubieran	sido	extirpados	y	confirmados	histológicamente	entre	el	1	de	Enero	de	
1990 y el 31 de Diciembre de 2014 en el Servicio de Dermatología o cualquier 
otro Servicio Hospitalario del HULP o HUIS, Centros de Especialidades o Cen-
tros	de	Salud	adscritos.	Se	excluyeron	específicamente	aquellos	MM	extirpados	
en otros centros hospitalarios bien públicos o privados que hubieran sido remiti-
dos para completar tratamiento quirúrgico (ampliación de márgenes y/o ganglio 
centinela), motivo por el cual también podían estar registrados en la base de datos 
de anatomía patológica al realizarse la búsqueda con la palabra “melanoma”. Al 
analizarse solamente los melanomas cutáneos quedaron excluidos aquellos mela-
nomas que asentaran en mucosas o semimucosas oral, nasal, ocular, anal o genital 
(excepto los que pudieran estar localizados en párpado o piel genital externa), los 
melanomas primarios de partes blandas y las metástasis cutáneas de melanoma, 
aun cuando éstas fuesen únicas sin otro tipo de metástasis cutáneas, linfáticas o 
viscerales durante el seguimiento y pudiera plantearse el diagnóstico diferencial 
con un melanoma primario dérmico o subcutáneo. 
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Una	vez	tuvimos	los	pacientes	identificados	se	revisaron	los	datos	clínicos	e	his-
tológicos de los melanomas de cada paciente. Los datos clínicos se extrajeron de 
la historia clínica del paciente, en papel o electrónica, según el Hospital y el año 
del diagnóstico. A este respecto, la información clínica relativa a los melanomas 
del HULP se encontró mayoritariamente en papel (aunque en los últimos años del 
estudio hubo cada vez más disponibilidad de obtener estos datos en la historia 
clínica informatizada), mientras que la información relativa a los melanomas del 
HUIS estaba desde el inicio informatizada. Los datos histológicos se obtuvieron 
del informe anatomopatológico de la lesión, en el que habitualmente se encon-
traba también el diagnóstico clínico de sospecha, complementando así la infor-
mación encontrada en la historia clínica. También se consultaron las imágenes 
clínicas y dermatoscópicas de los casos en que éstas estuvieran disponibles, bien a 
través	del	archivo	fotográfico	de	Dermatología,	fotos	Polaroid®	(guardadas	en	la	
historia clínica o bien facilitadas por el propio paciente) o del archivo de imágenes 
de	los	equipos	de	dermatoscopia	digital	Molemax	II®	(disponible	en	el	Hospital	
Universitario	La	Paz	entre	los	años	2003	y	2013),	Fotofinder®	(disponible	en	el	
Hospital Universitario Infanta Sofía desde su apertura hasta la actualidad) y Mo-
leMax	HD®	(el	cual	sustituyó	a	MoleMax	II	en	Julio	2013	en	el	HULP	y	es	el	
dispositivo que se está utilizando en la CLP en el momento actual). En algún caso 
se contactó con el propio paciente o familiares para recabar información que no 
estaba recogida o que estaba incompleta en la historia clínica.
Todos los datos recogidos en este proyecto fueron registrados de forma anónima, 
siguiendo estrictamente las leyes y normas de protección de datos en vigor, y con 
la aceptación por parte del Comité Ético de Investigación Clínica de ambos hospi-
tales en Julio de 2014 para que pudiera ser llevado a cabo. Las variables recabadas 
sobre cada tumor se detallan a continuación:
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1. Sexo del paciente.
2. Edad del paciente en el momento del diagnóstico. Se consideró la edad como 
variable continua y también categorizada en 3 grupos (< 40 años, 40-60 años, 
>60 años).
3. Localización	anatómica	del	tumor	primario,	definida	de	la	siguiente	forma:	cara	
y cuello, cuero cabelludo, tronco anterolateral (incluyendo genitales), tronco pos-
terior, miembros superiores, miembros inferiores (incluyendo glúteos), palma y 
región ungueal de manos y por último, planta y región ungueal de pies. 




20 mm y >20 mm.
5. Tipo histológico: léntigo maligno, melanoma in situ, léntigo maligno mela-
noma,	melanoma	de	extensión	superficial,	melanoma	sobre	nevus	congénito,	
melanoma lentiginoso acral, melanoma nodular y otros tipos más infrecuen-
tes (spitzoide, nevoide, desmoplásico, verrucoso, equino, etc). 
6. Nivel de invasión de Clark (I-V) y espesor tumoral en mm (índice de Bres-
low) de forma continua y agrupado en 5 intervalos, según los puntos de corte 
recomendados	en	la	evaluación	del	tumor	primario	(T)	de	la	7ª	clasificación	
de	 la	AJCC(97):	TiS,	T1	(≤1	mm),	T2	(1.01-2	mm),	T3	(2.01-4)	y	T4	(>4	
mm). No se incluyó la ulceración ni el índice mitótico entre las variables 
histológicas,	 dado	que	no	 estuvieron	presentes	 en	 todas	 las	 clasificaciones	
vigentes de la AJCC a lo largo del periodo analizado, y por ello, no se encon-
traron disponibles de forma sistematizada entre nuestros melanomas. 
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7. Año de diagnóstico del melanoma. Para analizar las diferencias existentes a 
lo largo del estudio, los pacientes se dividieron en cinco quinquenios:
	Periodo 1 (años 1990-1994). No existía todavía una consulta especia-
lizada en melanoma, por lo que el manejo de los pacientes conside-
rados de riesgo, así como de cualquier lesión cutánea sospechosa de 
melanoma corría a cargo de cualquier dermatólogo del Servicio. No 
se	efectuaba	seguimiento	fotográfico	y	la	dermatoscopia	manual	no	se	
empleaba de forma rutinaria. 
	Periodo 2 (años 1995-1999). En 1995 se produjo la apertura de la 
Consulta de Lesiones Pigmentadas y a lo largo de este quinquenio 
tuvo lugar la incorporación del seguimiento con fotos panorámicas 
Polaroid®	y	dermatoscopia	manual.	Los	pacientes	llegaban	a	la	CLP	
referidos básicamente por los dermatólogos generales del Servicio 
ante la presencia de múltiples nevos y/o atípicos, antecedentes per-
sonales y/o familiares de riesgo, o para valoración de lesiones que 
tuvieran	especial	dificultad	diagnóstica	para	el	dermatólogo	general	y	
pudieran ser sospechosas de melanoma. 
	Periodo 3 (años 2000-2004), en el que se incorporó la dermatoscopia 
digital	(MoleMax	II®)	para	seguimiento	de	pacientes	con	un	número	
elevado de nevos melanocíticos atípicos, pero también para monito-
rización de pacientes con un número más moderado de lesiones pero 
clínicamente atípicas en los que el seguimiento en las consultas de 
dermatología general se veía comprometido. 
	Periodos 4 (años 2005-2009) y 5 (años 2010-2014), en los que se fue 
consolidando la CLP de ambos hospitales (en el HUIS desde 2008), 
junto con una ampliación del tiempo de consulta y de la plantilla a su 
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cargo. En concreto, en el periodo 5 la CLP funcionaba 4 días a la se-
mana en HULP y 2 en HUIS, existiendo en líneas generales 2-3 hue-
cos de 15 minutos para pacientes nuevos, 1 hueco al día para pacientes 
muy complejos con un tiempo asignado de 45 minutos (y un día a la 
semana	específico	para	este	tipo	de	seguimiento	en	HULP,	con	5	hue-
cos asignados) y 10-12 huecos de revisión rutinaria de 15-20 minutos 
para pacientes considerados menos problemáticos en su manejo. En 
2014, ya eran 5 los dermatólogos (3 en HULP, 2 en HUIS) encargados 
de tales unidades. 
8. Ámbito asistencial de diagnóstico, entendiendo como tal el ámbito en el que 
se detecta que una lesión concreta es problemática y en el que se decide la 
extirpación de la misma, ya sea con / sin sospecha clínica de melanoma (no 
es por tanto quién realiza la extirpación). Se consideraron 3 ámbitos posibles 
de diagnóstico:
	Ámbito no-Dermatológico (no-D): médicos de atención primaria y 
cualquier médico no especialista en dermatología.
	Ámbito de Dermatología General (DG), tanto facultativos especialistas 
de área como médicos internos residentes en formación. 
	Ámbito de la Consulta de Lesiones Pigmentadas (CLP) de ambos 
Servicios de Dermatología. 
9. Sospecha	diagnóstica	principal	(o	la	referida	específicamente	en	la	historia	
clínica del paciente como la más probable si se mencionaban varios diagnós-
ticos) del ámbito en el que se decide la extirpación de la lesión, y que es la 
responsable de la conducta que se sigue posteriormente. Este ítem se organizó 
en 6 categorías: 
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	Melanoma.
	Lesión melanocítica benigna (no sospechosa de melanoma a pesar de 
la posible atipia clínica).
	Lesión no melanocítica maligna (ej, el melanoma es confundido clíni-
camente con un carcinoma basocelular).
	 Lesión no melanocítica benigna (ej, el melanoma se confunde con una 
queratosis seborreica).




caracterizar mejor los melanomas aquí diagnosticados:
	Existencia o no de múltiples nevos melanocíticos en el paciente al que 
se le detecta el melanoma en CLP.
	Advertencia / no advertencia por parte del paciente de ciertos hallaz-
gos	en	la	lesión	que	posteriomente	se	confirma	como	melanoma	(ya	
sean	síntomas	como	picor	o	sangrado	o	porque	el	paciente	la	identifi-
que como nueva o cambiante).
	Tipo de consulta en CLP en que se detecta el melanoma, categorizado 
en las siguientes opciones:
Evolución del melanoma en la Dirección Asistencial Norte (antigua Área V) de la Comunidad de
Madrid a lo largo de 25 años (1990-2014): influencia de nuevas estrategias de diagnóstico precoz
- 85 -
	 Primera Consulta a CLP sin evidencia de consulta reciente en 
otro ámbito inferior (ej, trabajador del centro hospitalario, fa-
miliar o amigo que acude directamente sin haber sido visto 
previamente por ningún médico para valoración de sus lesio-
nes melanocíticas).
	 Primera Consulta a CLP con evidencia de visita previa recien-
te en otro ámbito en los 3 meses previos (ej, paciente visto en 
DG sin sospecha clínica de melanoma pero que es derivado a 
la CLP para valoración y ya en la primera consulta se detecta 
el melanoma). La elección de los 3 meses como punto de corte 
está basada en que este plazo de tiempo es razonablemente 
corto como para permitir la aparición de un nuevo melanoma 
o el desarrollo de cambios sustanciales en una lesión entre dos 
visitas cercanas en el tiempo; además, es un tiempo de demora 
que puede ser habitual en pacientes que no precisan de ser va-
lorados de forma preferente. 
	 Seguimiento sin dermatoscopia digital. El MM se diagnostica 
mediante	control	fotográfico	con	fotos	Polaroid®	y	apoyo	de	
la dermatoscopia manual, principalmente en los primeros años 
de la CLP donde todavía no se había incorporado la dermatos-
copia digital. 
	 Seguimiento mediante mapeo parcial. El MM se detecta bajo 
esta modalidad de seguimiento en la que se toman fotos cor-
porales y se monitorizan con DD un menor número de lesiones 
melanocíticas por paciente.
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	 Seguimiento mediante mapeo completo. Es la modalidad más 
específica	de	seguimiento,	y	 la	que	más	 tiempo	consume,	al	
grabarse fotos corporales totales y un número elevado de le-
siones melanocíticas por paciente para seguimiento posterior.
	Condición que motivó la extirpación en los MM detectados en los 
pacientes en seguimiento en CLP, siempre que hubiera mención ex-
plícita en la historia clínica y/o control con dermatoscopia digital que 
la acreditara, agrupada en 3 categorías:
	 Lesión nueva.
	 Cambios macroscópicos al comparar las fotos corporales 
(cambios en tamaño o pigmentación). 
	 Cambios microscópicos exclusivos sin que fueran advertidos 
cambios macroscópicos, a expensas de crecimiento asimétrico 
de la lesión, cambios asimétricos en la pigmentación o desa-
rrollo de estructuras dermatoscópicas sugestivas de melanoma.
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3.2 ESQUEMA DE TRABAJO
Una vez recogida toda la información, se pusieron en marcha las siguientes líneas 
de	trabajo	con	el	fin	de	alcanzar	los	objetivos	planteados:
1.- Analizar globlamente los datos epidemiológicos de nuestros melanomas 
(1526 tumores acontecidos en 1458 pacientes) para evaluar si están en línea 
con	otras	series	de	nuestro	entorno,	realizando	una	comparación	específica	de	
las distintas características clínicas e histológicas por sexo y grupos de edad 
(>40	años,	40-60	años,	>60	años).	Conocer	 la	existencia	de	ciertos	perfiles	
epidemiológicos nos ayudará a establecer y potenciar las estrategias más 
adecuadas de cara a un diagnóstico precoz. 
2.- El estudio de los MM en los cinco quinquenios del trabajo puede ofrecer una 
excelente perspectiva temporal de la evolución epidemiológica del melanoma, 
permitiéndonos valorar si ha habido un aumento en la incidencia y si se han 
producido cambios en nuestros melanomas a lo largo de estos 25 años, tal y 
como apuntan diversos estudios publicados hasta la fecha. 
3.- El análisis de los melanomas según el ámbito asistencial en el que se 
decidió su extirpación nos permite conocer los melanomas que están siendo 
diagnosticados en los tres ámbitos (médicos no dermatólogos, dermatólogos 
generales y unidades de lesiones pigmentadas) e implementar medidas 
educativas y formativas de cara a un mejor y más temprano reconocimiento 
de los melanomas que están llegando a los diferentes tipos de consulta. En lo 
referente a CLP, consideraremos en este apartado el conjunto total de MM aquí 
diagnosticados	(n	=	376),	tanto	en	primera	visita	como	en	cualquier	forma	de	
seguimiento y que posteriormente desglosaremos según diferentes aspectos. 
4.- Un diagnóstico incorrecto inicial del melanoma puede tener repercusiones 
importantes. Caracterizar ese error es muy importante, ya que constituye un área 
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susceptible de mejora. La evaluación de las características clinicopatológicas 
y del diagnóstico clínico de presunción de los melanomas extirpados sin 
sospecha	clínica	correcta,	ya	sea	en	conjunto	(n	=	439)	o	de	forma	específica	
por periodos y por ámbitos, nos ayuda a este respecto. 
5.- Este trabajo analiza muchos aspectos relacionados con la CLP que nos van 
a	 permitir	 perfilar	mejor	 su	 papel	 sobre	 la	 epidemiología	 del	melanoma	
e	 identificar	 indicadores	 relativos	 a	 la	 eficiencia	 y	 calidad	 del	 trabajo	
desarrollada en ella. A una CLP se le debería pedir una mayor precisión 
diagnóstica que en otros niveles y una mayor capacidad o pericia para 
diagnosticar	 melanomas	 más	 finos	 y	 pequeños.	 Con	 este	 fin	 se	 han	
identificado	 y	 estudiado	 los	MM	diagnosticados	 en	 primera	 consulta	 en	
CLP a pacientes con constancia clara de haber sido valorados recientemente 
en	otro	ámbito	asistencial	y	que	habrían	pasado	desapercibidos	(n	=	151),	
comparándolos con el resto de melanomas no detectados en CLP de los 
mismos periodos (años 1995-2014). Por otro lado, también se evalúan las 
características clínicopatológicas de los MM acontecidos en pacientes de 
CLP de primera visita o seguimiento con múltiples nevos melanocíticos 
(n	=	138),	los	cuales	resultan	difíciles	de	evaluar	y	vigilar,	sobre	todo	en	
ámbitos asistenciales donde el tiempo por paciente es más limitado y no se 
disponen de los recursos apropiados. Estos MM se comparan con el resto 
de MM en los tres últimos periodos (2000-2014), en los cuales la CLP 
ya	 estaba	 consolidada	 y	 el	 seguimiento	 fotográfico	 con	 fotos	Polaroid	 o	
mediante dermatoscopia digital formaba parte del protocolo habitual. 
6.- No siempre es el médico el que diagnostica el melanoma. En muchas ocasiones 
es el propio paciente el que percibe ciertos hallazgos que le llevan a consultar 
y que ponen en la pista al médico de una posible lesión problemática. Así, un 
criterio	adicional	de	calidad	es	el	análisis	específico	de	los	MM	inadvertidos	
por	el	paciente,	que	podrían	ser	más	finos	y	pequeños.	Para	ello	se	comparan	los	
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MM	inadvertidos	(n	=	187)	frente	a	los	advertidos	por	los	pacientes	detectados	
en el ámbito de la CLP entre los años 2000-2014. 
7.-	Por	último,	en	un	subgrupo	de	melanomas	ya	de	por	sí	muy	finos	como	es	
el que acontece en CLP sería deseable que los melanomas detectados en 
seguimiento tuvieran también un menor grosor y tamaño. En este sentido se 
estudian los MM de CLP no advertidos por el paciente bajo el prisma de las 
condiciones (primera consulta, lesión nueva en seguimiento o cambios macro 
o	microscópicos	 a	 lo	 largo	 del	mismo)	 que	motivaron	 su	 extirpación	 (n	 =	
164).	Además,	con	el	fin	de	clarificar	cuál	sería	la	mejor	forma	de	seguimiento	
se realiza un análisis pormenorizado (incluyendo o excluyendo los MM 
advertidos por el paciente (356 y 187 MM, respectivamente)) de los MM 
extirpados en CLP en función del tipo de consulta al diagnóstico (primera 
consulta, seguimiento sin dermatoscopia digital, seguimiento mediante mapeo 
parcial o completo). Todo ello referido a los últimos 15 años del trabajo 
nuevamente, porque como hemos comentado previamente, es el periodo en 
el	que	el	seguimiento	fotográfico	estaba	plenamente	incorporado	a	 la	rutina	
diaria en CLP. 
3.3 ESTUDIO ESTADÍSTICO
El análisis estadístico de las variables recogidas se ha llevado a cabo con el pro-
grama	SAS	(versión	9.4),	considerando	como	nivel	de	significación	estadística	p	
< 0.05.
Se realizó un análisis descriptivo con los resultados en las variables cualitativas 
en forma de frecuencia y porcentajes. Los valores de las variables cuantitativas se 
han expresado mediante la media aritmética con la desviación estándar, la media-
na y el rango. 
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Todas las comparaciones se han realizado mediante test paramétricos, compro-
bando con sus equivalentes no paramétricos en el caso de que no se cumpliesen 
las hipótesis de normalidad en la distribución muestral. Los test estadísticos usa-
dos han sido los siguientes:
	Para comparar la existencia de relación entre variables cualitativas se ha usado 
el	test	de	la	Chi-cuadrado.	Si	este	test	resultaba	significativo,	se	aplicaron	aná-
lisis de correspondencias para determinar la relación existente entre los valo-
res de las variables cualitativas. En algunos análisis con muchas modalidades 
posibles	no	se	pudo	establecer	la	significación	estadística	por	contener	algunas	
de ellas un número muy pequeño de casos. Esta situación aparecerá en el texto 
como	significación	estadística	indeterminada.	
	Para determinar si existían diferencias entre grupos o poblaciones con res-
pecto a variables cuantitativas de interés se ha utilizado análisis de la varian-
za (ANOVA), así como los test estadísticos no paramétricos (Kruskal-Wallis) 
para salvaguardarnos de las hipótesis de distribución normal. Los test múlti-
ples	de	Duncan	se	realizaron	con	el	fin	de	saber	los	grupos	entre	los	cuales	se	
producían esas diferencias.
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4. RESULTADOS
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El conjunto de la muestra incluye un total de 1526 melanomas cutáneos aconte-
cidos en 1458 pacientes que tuvieron 1 o más melanomas. Los datos referentes a 
la edad y sexo se pudieron recoger en todos los casos, pero el resto de variables 
tenían algunas variables ausentes. Así, los datos en relación al espesor de Breslow 
se	refieren	a	1498	melanomas	y	los	derivados	del	nivel	de	Clark	a	1493	tumores.	
Gran parte de los datos perdidos en cuanto al Breslow ocurrieron debido a la rea-
lización de extirpaciones incompletas (como el shaving o afeitado) o biopsias in-
cisionales diagnósticas en melanomas metastásicos y/o inoperables. Por otro lado, 
localización, tamaño y tipo histológico pudieron ser recogidos en 1484, 1473 y 
1524 casos, respectivamente. 
Dada la gran cantidad de datos obtenidos, remarcaremos en el texto los resultados 
más importantes de cada análisis. Los resultados completos se exponen minucio-
samente en las Tablas (Tabla 4.1 a 4.9) y se discutirán posteriormente, poniéndo-
los en relación con la literatura existente que hemos tenido oportunidad de revisar. 
4.1 CARACTERÍSTICAS GLOBALES DE LOS 
MELANOMAS CUTÁNEOS EXTIRPADOS EN EL 
HOSPITAL UNIVERSITARIO LA PAZ (HULP) Y HOSPITAL 
UNIVERSITARIO INFANTA SOFÍA (HUIS) ENTRE LOS AÑOS 
1990-2014 (Tablas 4.1 y 4.2)
4.1.1 Número de casos y distribución por sexo y edad
	Se detectaron un total de 1526 melanomas cutáneos primarios.
	Hubo igualdad en la distribución de MM por sexo, ya que se detectaron 779 
MM (51.05%) en mujeres y 747 MM (48.95%) en hombres.
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	La edad media en el momento del diagnóstico fue de 59.02 años (DS 17.35),  
con un rango de 12.1 a 101.3 años. 
	Aproximadamente la mitad de los casos se diagnosticaron en pacientes mayo-
res de 60 años. 
	68 pacientes tuvieron más de un melanoma diagnosticado durante el periodo 
de estudio, por lo que el total de individuos de la muestra es de 1458 sujetos, 
757 mujeres y 701 varones. 
4.1.2 Espesor de Breslow y niveles de Clark
	El espesor medio fue de 1.59 mm (DS 3.14), y la mediana fue de 0.50 mm con 
un rango de 0 a 30 mm. 
	El espesor medio de los melanomas invasores fue de 2.28 mm (DS 3.54), sien-
do la mediana de 0.86 mm con un rango de 0.01-30 mm. 
	El 39.79% de los MM tuvieron un espesor de Breslow situado entre 0.01-1 mm.
	El nivel de Clark más frecuente fue el nivel I (30.21%), seguido muy de cerca 
del nivel III y II (24.72% y 24.51% respectivamente). 
4.1.3 Tamaño de la lesión
	El tamaño medio global fue de 14.31 mm (DS 10.63) y la mediana de 12 mm, 
con un rango de 2-100 mm. 
	La mayor parte de los MM (40.33%) se situaron en el intervalo de tamaño “10.01-20 
mm”. Sólo un 5.30% de los casos presentaron un tamaño “menor o igual a 5 mm”. 
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4.1.4 Localización anatómica
	Las tres localizaciones donde los melanomas se localizaron con mayor fre-
cuencia fueron el tronco posterior (29.78%), MMII (19.07%) y cara y cuello 
(17.79%). 
4.1.5 Tipo histológico
	El MES fue el subtipo histológico más frecuente (43.11%). En segundo y  
tercer lugar se posicionó el MiS (19.42%) y el MN (9.71%). 




dia entre varones y mujeres. 
4.1.6.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	 Los melanomas diagnosticados en varones mostraron un espesor de 
Breslow ligeramente superior a los diagnosticados en mujeres (Bres-
low medio (DS) y mediana, 1.69 mm (3.12) y 0.55 mm vs 1.50 mm 
(3.16)	y	0.49	mm),	pero	sin	alcanzar	la	significación	estadística	(p	=	
0.07) (Gráfica 1). 
	 Dicha tendencia se mantenía al analizar exclusivamente los MM inva-
sores,	pero	nuevamente	sin	llegar	a	ser	significativa.	
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4.1.6.3 Tamaño de la lesión
	 Los hombres mostraron tendencia a presentar tumores de mayor ta-
maño al diagnóstico que las mujeres, con un diámetro mayor medio 
de 14.51 mm (DS 10.18) y 14.12 mm (DS 11.05) respectivamente, 
rozando	la	significación	estadística	aunque	sin	alcanzarla	(Gráfica 2). 
4.1.6.4 Localización anatómica
	 La localización más habitual de los melanomas en mujeres fueron los 
MMII, seguidos del tronco posterior y cara/cuello. Sin embargo, los 
melanomas que acontecían en varones se presentaron con mayor fre-
cuencia en tronco posterior, seguido de cara/cuello y tronco anterola-
teral (p < 0.0001) (Gráfica 3). 
4.1.6.5 Tipo histológico
	No	se	hallaron	diferencias	estadísticamente	significativas	en	relación	
al tipo histológico. Según el análisis de correspondencias múltiples, el 
diagnóstico de MN y LM se asoció más al sexo masculino y el diag-
nóstico de MLA y MiS se vinculó más al sexo femenino. 
4.1.7 Relación entre la edad y otras características clinicopatológicas
(Tabla 4.2):
4.1.7.1 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	 Se evidenció una tendencia hacia un aumento del Breslow de los me-
lanomas extirpados conforme aumentaba la edad, aunque no fue esta-
dísticamente	significativa.	Sin	embargo,	en	el	subanálisis	de	los	mela-
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nomas	invasores,	dicha	tendencia	sí	resultó	significativa	(p	<	0.0001)	
(Gráfica 4). El Breslow medio (DS) de los MM invasores en el grupo 
de <40 años, 40-60 años y >60 años fue 1.31 mm (1.81), 1.71 mm 
(2.90) y 3.04 mm (4.21) respectivamente. Este hallazgo está probable-
mente explicado porque en el primer análisis están incluidos los LM. 
	 Los pacientes mayores de 60 años mostraron una mayor proporción 
de MM con un espesor de Breslow mayor de 4 mm (16.49%) y nivel 
V de Clark (8.41%) (p < 0.0001) (Gráfica 5). No obstante, en todas 
las edades más de la mitad de los MM tenía un espesor de Breslow 
menor de 1 mm y un nivel de Clark I-II. 
4.1.7.2 Tamaño de la lesión
	 Conforme se incrementó la edad, aumentó el tamaño de la lesión (p < 
0.0001) (Gráfica 6). En los menores de 40 años, el tamaño medio fue 
de 9.64 mm (DS 6.65) y en el grupo de mayores de 60 años casi se 
duplicó esta cifra, siendo de 16.93 mm (DS 11.98). 
	 El grupo mayoritario de pacientes menores de 40 años (52.74%) pre-
sentó MM con un tamaño que oscilaba entre 5.01-10 mm. Sin em-
bargo, el grupo mayoritario de pacientes de 40-60 años (39.55%) y 
mayores de 60 años (44.12%) presentó MM con un tamaño de entre 
10.01-20 mm de diámetro máximo (Gráfica 7). 
4.1.7.3 Localización anatómica
	De	nuevo	se	observaron	diferencias	significativas	en	este	apartado	en-
tre los menores y mayores de 60 años. En los pacientes menores de 60 
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años, los melanomas se localizaron de forma más frecuente en tronco 
y miembros inferiores. En los mayores de 60 años, la localización 
predilecta de los MM fue la región facial (27.43%), seguido a bastante 
distancia por las extremidades inferiores (16.27%). Por otro lado, la 
localización acral [mano (1.31%) y pie (7.35%)] se asoció más fre-
cuentemente a la edad avanzada según el análisis de correspondencias 
múltiples (Gráfica 8). 
4.1.7.4 Tipo histológico
	 El tipo histológico MES fue el más frecuente en todos los grupos de 
edad, aunque su proporción decaía ya en los mayores de 60 años. 
Además, en esta franja de edad se evidenció una mayor proporción de 
LM, LM-MM, MLA y MN (p < 0.0001) (Gráfica 9).
4.2 CARACTERÍSTICAS DE LOS MELANOMAS SEGÚN 
EL PERIODO TEMPORAL DE EXTIRPACIÓN. ANÁLISIS DE 
LOS CAMBIOS CON EL PASO DEL TIEMPO (Tabla 4.3)
El número absoluto de melanomas diagnosticados en el Departamento de Anatomía 
Patológica del HULP y HUIS experimentó un constante aumento en todo el periodo 
analizado, aunque más notorio en los dos últimos quinquenios. En el periodo 1990-
94 (primer periodo) se diagnosticaron un total de 124 melanomas, mientras que en 
el periodo 2005-09 (cuarto periodo) se detectaron 403 melanomas y en el último 
quinquenio analizado (2010-2014) 608 melanomas. Resumiremos a continuación los 
aspectos más importantes hallados a lo largo de los cinco quinquenios analizados. 
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4.2.1 Edad y sexo
	En el periodo 1995-1999 se detectaron más MM en mujeres (64.86%) que en 
hombres (35.14%). En el resto de periodos, sin embargo, el porcentaje de MM 
en ambos sexos fue muy similar (1:1). 
	En el último periodo analizado la edad fue ligeramente más avanzada que en 
el resto de periodos (p < 0.001). 
4.2.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	El espesor de Breslow fue disminuyendo progresivamente lo largo de los cinco 
quinquenios, con diferencias señaladas entre el primer periodo con respecto al 
segundo/tercer periodo, y éste a su vez, con respecto al cuarto/quinto periodo. 
En el primer periodo (en el cual no estaba creada la CLP) el Breslow medio se 
situó en 3.25 mm (DS 4.04), descendiendo a 2.27 mm (DS 3.82) en el tercer 
periodo y 0.88 mm (DS 2.12) en el último periodo (Gráfica 10). 
	Esta misma tendencia decreciente fue evidenciada para el espesor de Breslow 
de los melanomas invasores, estando especialmente acentuada entre los MM 
del primer (Breslow medio (DS), 3.34 mm (DS 4.06)) y los dos últimos perio-
dos (2.23 mm (3.52) y 1.57 mm (2.49), cuarto y quinto periodo) (p < 0.0001). 
	Considerando el espesor de Breslow por intervalos, en los 4 primeros quin-
quenios la mayor parte de los melanomas tenían un Breslow situado entre 
0.01-1 mm. 
	El porcentaje de melanomas con Breslow >2 mm fue disminuyendo a lo largo 
del tiempo. Sin embargo, no se objetivó descenso en el número absoluto de 
los mismos. 
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	En	relación	al	nivel	de	Clark	se	observó	un	aumento	progresivo	significa-
tivo de los melanomas con Clark I acompañado de un descenso del resto 
de niveles, más acentuado en los dos últimos periodos. Nuevamente, dicho 
descenso de los melanomas más gruesos no se tradujo en una reducción en 
cifras absolutas. 
4.2.3 Tamaño
	El tamaño de los melanomas extirpados también fue disminuyendo de forma 
significativa	a	 lo	 largo	del	 tiempo.	Las	diferencias	 fueron	significativas	en-
tre el primer (tamaño medio (DS), 21.28 mm (DS13.09)) y segundo periodo 
(16.94 mm (11.73)), y éste a su vez con el tercer-quinto periodos (14.60 mm 
(11.52), 13.81 mm (9.73) y 12.47 mm (9.32) respectivamente) (Gráfica 11). 
	Los melanomas con un tamaño de hasta 10 mm aumentaron progresiva y lla-
mativamente a lo largo de todo el periodo de estudio, en términos absolutos y 
relativos (respecto al total de cada periodo). De forma paralela, los melanomas 
>20 mm de diámetro máximo fueron disminuyendo desde un 45.79% en el 
primer quinquenio hasta un 14.86% en el último quinquenio (p < 0.0001). 
4.2.4 Localización anatómica
	No se encontraron diferencias relevantes. El tronco posterior fue la localiza-
ción más habitual en todos los periodos. 
4.2.5 Tipo histológico
	El MES fue el tipo histológico más frecuente en cada uno de los periodos. 
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	Se	observó	un	aumento	significativo	relativo	y	absoluto	del	LM	y	MiS	en	el	
cuarto y quinto periodo (Gráfica 12).
	En el último quinquenio se registró el porcentaje más bajo de MN (6.60%). 
Sin embargo, la frecuencia absoluta de este tipo histológico, lejos de dismi-
nuir, se incrementó en los dos últimos periodos. 
4.3 CARACTERÍSTICAS DE LOS MELANOMAS SEGÚN 
EL ÁMBITO ASISTENCIAL EN EL QUE SE DECIDIÓ SU 
EXTIRPACIÓN (Tabla 4.4)
En todo el periodo estudiado, los dermatólogos generales son los que decidieron 
la extirpación de la mitad de casos de melanoma (50.20%). El resto de los casos 




	Los pacientes con melanomas detectados en la CLP fueron más jóvenes que 
los pacientes de los otros dos ámbitos de diagnóstico (edad media (DS), 54.59 
años (17.19) en CLP vs 59.97 años (17.23) en DG y 61.47 años (16.99) en 
médicos no-D (p < 0.0001)). 
4.3.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	De	forma	estadísticamente	significativa,	en	el	ámbito	no-D	el	espesor	de	
Breslow medio fue mayor que en el ámbito de DG (2.68 mm (DS 4.09) vs 
1.57 mm (DS 3.07)). A su vez, en este último ámbito, dicho Breslow me-
dio	fue	significativamente	superior	al	objetivado	en	la	CLP	(0.55	mm	(DS	
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1.19)).	La	misma	 tendencia	 hacia	 la	 reducción	 significativa	del	Breslow	
conforme a un mayor grado de especialización en consultas fue encontrada 
al	analizar	específicamente	los	melanomas	invasores	(p	<	0.0001)	(Gráfica 
13). 
	En el análisis de correspondencias múltiples, el intervalo de Breslow 2-4 mm 
y >4 mm se asoció al ámbito no-D. Por otro lado, el intervalo 0.01-1 mm se 
asoció al ámbito de la DG y Breslow 0 a la CLP. 
	Igualmente, según se avanzaba hacia un mayor grado de especialización en 
consultas se objetivó un aumento porcentual del nivel I de Clark junto con una 
disminución del porcentaje de melanomas con un nivel IV y V de Clark (p < 
0.0001). 
4.3.3 Tamaño de la lesión
	Los	melanomas	diagnosticados	en	la	CLP	fueron	significativamente	más	pe-
queños que los detectados por DG (10.21 mm (DS 8.59) vs 14.77 mm (DS 
10.10)) (Gráfica 14). 
	También	los	DG	detectaron	de	forma	estadísticamente	significativa	melanomas	
de menor tamaño que los médicos no-D (tamaño medio (DS), 17.43 mm (12.12). 
	Según intervalos de tamaño, el intervalo “<5 mm” y “5-9 mm” se vinculó 
al ámbito de la CLP y el intervalo “10-19 mm” a los DG. Los MM de ma-
yor diámetro (>20 mm) tuvieron lugar más frecuentemente en el ámbito 
no-D. 
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4.3.4 Localización anatómica
	Tronco posterior, MMII y cara fueron en todos los ámbitos las localizaciones 
más frecuentes, con ligeras diferencias entre ellas. 
	Los médicos no-D decidieron la extirpación de un mayor porcentaje de me-
lanomas en planta y uña de pie (8.40%) comparado con el resto de ámbitos 
(5.41% en DG y 2.13% en CLP). 
	El porcentaje de melanomas de cuero cabelludo detectados en la CLP (5.59%) 
fue ligeramente superior al del resto de ámbitos (3.92% en DG y 3.79% en 
médicos no-D). 
4.3.5 Tipo histológico
	El MES fue el más frecuente en todos los ámbitos, aunque en la CLP se 
detectaron, en términos porcentuales, más MiS (30.59%) y menos MLA 
(3.19%) y MN (2.39%) con respecto a los otros dos ámbitos (p < 0.0001) 
(Gráfica 15). 
4.4  CARACTERÍSTICAS DE LOS MELANOMAS 
EXTIRPADOS SIN SOSPECHA DIAGNÓSTICA ESPECÍFICA 
DE MELANOMA (Tablas 4.5, 4.6 y 4.7)
En	este	estudio	 se	analizaron	específicamente	 los	MM	extirpados	 sin	 sospecha	
clínica	específica	de	melanoma	bajo	diferentes	puntos	de	vista:	a)	características	
generales de los MM extirpados sin sospecha frente a los MM ya sospechados en 
el momento de la escisión (Tabla 4.5) b) comportamiento de los mismos a lo largo 
de los cinco periodos analizados (Tabla 4.6) c) características según el ámbito de 
extirpación (Tabla 4.7). 
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4.4.1 Comparación entre los melanomas extirpados con/sin sospecha 
diagnóstica (Tabla 4.5):
4.4.1.1 Número de casos y distribución por edad y sexo
	 Se extirparon 439 melanomas sin sospecha clínica previa (28.77% 
del total de melanomas extirpados). El diagnóstico de presunción 
más frecuente fue el de lesión melanocítica benigna (61.50%), se-
guido prácticamente a partes iguales (aproximadamente 10%) del 
diagnóstico de lesión no melanocítica maligna o benigna o tumora-
ción (Gráfica 16). 
	No	hubo	diferencias	estadísticamente	significativas	en	cuanto	al	sexo.
	 Los pacientes a los que se les extirparon MM sin sospecharlo previa-
mente	fueron	ligeramente	más	jóvenes	(p	=	0.002).	
4.4.1.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	 Los MM extirpados sin sospecha previa mostraron un espesor de 
Breslow superior a los extirpados con sospecha clínica, aunque sin 
alcanzar	la	significación	estadística	(Breslow	medio	(DS)	y	mediana,	
2.31 mm (DS 4.09) y 0.55 mm vs 1.31 mm (DS 2.61) y 0.50). Sin em-
bargo, al considerar exclusivamente los melanomas invasores dicha 
tendencia	se	mostró	significativa	(p	<	0.0001)	(Gráfica 17). 
	 En ambos grupos la mayoría de MM tuvo un Breslow menor de 1 mm. 
Sin embargo, el porcentaje de melanomas extirpados sin sospecha con 
Breslow mayor de 4 mm fue 2.5 veces superior al de los extirpados 
con sospecha, siendo por tanto peor diagnosticados, mientras que los 
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MM con un Breslow entre 1-2 mm fueron los mejor diagnosticados 
(Gráfica 18). 
	 El nivel de Clark V fue más frecuente entre los melanomas no sospe-
chados antes de su exéresis. 
4.4.1.3 Tamaño de la lesión
	 Los melanomas extirpados sin sospecha fueron de menor tamaño que 
el resto (tamaño medio (DS) y mediana, 12.29 mm (9.56) y 9 mm vs 




	 El MiS (28.08%), MN (16.67%) y los tipos histológicos más infre-
cuentes (“otros”) (5.71%) fueron los peor diagnosticados de forma 
estadísticamente	significativa	(p	<	0.0001)	(Gráfica 19). 
4.4.2 Características de los melanomas extirpados sin sospecha en los distintos 
periodos (Tabla 4.6):
4.4.2.1 Número de casos y distribución por edad y sexo.
	 El número de MM extirpados sin sospecha previa aumentó conside-
rablemente en los dos últimos quinquenios, de la misma forma que 
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aumentó el número total de melanomas extirpados. Sin embargo, la 
proporción de melanomas sin sospecha respecto al total de cada uno 
de esos periodos no sufrió tal incremento (Gráfica 20). 
	 No se detectaron diferencias destacables en relación a la edad o al sexo.
4.4.2.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	 Se	 objetivó	 un	 descenso	 significativo	 del	 Breslow,	 con	 diferencias	
más notorias entre el último (Breslow medio (DS), 1.36 mm (3.03)) y 
los tres primeros periodos (3.22 mm (DS 3.92), primer periodo; 3.93 
mm (6.16), segundo periodo; 3.35 mm (3.49), tercer periodo). 
	 El Breslow medio de los melanomas invasores del último quinquenio 
fue el más bajo de todo el estudio (2.71 mm (DS 3.82). 
	A	lo	largo	del	estudio	se	observó	un	aumento	significativo	de	los	me-
lanomas de Clark I, más llamativo en los dos últimos quinquenios 
analizados. Además, en estos dos últimos periodos se objetivó una 
menor proporción de melanomas con nivel III, IV y V de Clark con 
respecto a los tres primeros periodos (aunque no en número absoluto). 
4.4.2.3 Tamaño de la lesión
	 En los últimos quince años se constató un menor tamaño de los mela-
nomas extirpados (tamaño medio (DS), 11.85 mm (7.03), 3º periodo; 
12.05 mm (8.70), 4º periodo; 10.40 mm (8.23), 5º periodo)) que en los 
diez primeros años del estudio (16.08 mm (8.61), 1º periodo; 16.49 
mm (DS 14.41), 2º periodo) (p < 0.0001). 
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4.4.2.4 Localización anatómica
	 No se constataron evidencias de diferencia entre las diferentes catego-
rías con el transcurso de los años. 
4.4.2.5 Tipo histológico
	 Al existir muchas celdas con frecuencias bajas no se pudieron extraer 
conclusiones	definitivas,	pero	se	evidenció	cierta	 tendencia	hacia	el	
aumento en cifras absolutas y relativas del MiS entre los melanomas 
extirpados sin sospecha, sobre todo en los dos últimos periodos ana-
lizados. También se encontró una disminución en términos relativos 
(aunque no absolutos) de los MN y de otros tipos histológicos más 
infrecuentes en el último periodo. 
4.4.2.6 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	 En todos los periodos, la sospecha clínica de lesión melanocítica be-
nigna previa a la extirpación fue la más frecuente, aunque fue en el 
periodo 2010-2014 donde alcanzó su cifra más alta (73.80%). 
	 La sospecha clínica de lesión no melanocítica benigna y maligna decayó 
en los dos últimos periodos, al tiempo que hubo un aumento de los me-
lanomas que se extirparon con diagnóstico de tumoración (p < 0.0001). 
4.4.3 Características de los melanomas extirpados sin sospecha según el 
ámbito asistencial en el que se decidió la extirpación (Tabla 4.7)
4.4.3.1. Número de casos y distribución por edad y sexo
	 Los dermatólogos encargados de la CLP decidieron la extirpación de 
92 lesiones sin presunción clínica de melanoma (24.47% del total) 
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frente a 208 en el ámbito de los dermatólogos generales (27.15% del 
total) y 139 en el ámbito de los médicos no dermatólogos (36.20% 
del total). Por tanto, conforme aumentó la especialización del mé-
dico disminuyó el porcentaje de lesiones extirpadas sin sospecha de 
melanoma. 
	 Los pacientes de la CLP con MM extirpados sin presunción clínica 
fueron	significativamente	más	jóvenes	que	en	los	otros	dos	ámbitos	
(p < 0.001). 
	No	se	detectaron	diferencias	significativas	en	cuanto	al	sexo.	
4.4.3.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	 El espesor de Breslow tanto del total de melanomas extirpados sin 
sospecha como del subgrupo de melanomas invasores fue disminu-
yendo de forma llamativa entre los tres ámbitos (p < 0.0001). El Bres-
low medio (DS) en el ámbito de la CLP fue 0.47 mm (1.15) frente 
a 1.87 mm (3.74) en la DG y 4.27 mm (5.03) en los médicos no-D 
(Gráfica 21). El intervalo de Breslow “2-4 mm” y “>4 mm” se asoció 
al diagnóstico en ámbito no-D, mientras que el Breslow 0 fue más 
frecuente entre los médicos de la CLP. 
	 En relación al nivel de Clark, también se evidenció una tendencia 
claramente	significativa	hacia	un	mayor	porcentaje	de	melanomas	de	
Clark I y menor porcentaje de melanomas de Clark IV y V en el ám-
bito de los DG y CLP, más acusado en este último. 
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4.4.3.3 Tamaño de la lesión
	 El tamaño de las lesiones se vio reducido notoriamente conforme se 
avanzaba hacia una mayor especialización en la valoración de este 
tipo de lesiones (tamaño medio (DS), 16.88 mm (11.92), 11.44 mm 
(8.10) y 7.33 mm (4.04) en el ámbito no-D, DG y CLP respectivamen-
te) (Gráfica 22). 
4.4.3.4 Localización anatómica
	 Las lesiones extirpadas sin sospecha previa de melanoma de localiza-
ción facial fueron más frecuentes entre los no dermatólogos (22.14%), 
así como las de localización acral (mano (3.82%) y pie (9.92%)). 
	 Por otro lado, en la CLP se extirpó una mayor proporción de melano-
mas sin sospecha en MMII (27.17%). 
4.4.3.5 Tipo histológico
	 La baja frecuencia numérica en muchas celdas no permitió extraer 
conclusiones	 definitivas,	 pero	 se	 encontró	 una	 tendencia	 hacia	 una	
mayor proporción de MiS y una menor proporción de MN, MLA, 
MM sobre NCg, LM y otros tipos en los ámbitos de los dermatólogos, 
más acentuado en el caso de la CLP. 
4.4.3.6 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	 De forma análoga a lo objetivado en el conjunto de MM sin sospecha, 
el diagnóstico de lesión melanocítica benigna fue el más frecuente en 
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los tres ámbitos, alcanzando la mayor cifra entre los dermatólogos de 
la CLP en los cuales supuso un 90.22%. 
	 Entre los médicos no-D, el diagnóstico clínico de presunción de tu-
moración (30.22%) fue también habitual, con diferencias acusadas 
respecto	a	los	otros	dos	ámbitos	en	los	que	la	proporción	era	significa-
tivamente inferior (p < 0.0001) (Gráfica 23). 
4.5 CARACTERÍSTICAS DE LOS MELANOMAS 
DIAGNOSTICADOS EN LA PRIMERA EVALUACIÓN DEL 
PACIENTE EN LA CONSULTA DE LESIONES PIGMENTADAS 
(1995-2014) (Tabla 4.8)
Se	incluyen	específicamente	en	este	análisis	los	melanomas	detectados	en	la	pri-
mera visita a la CLP correspondientes a pacientes valorados en los tres meses an-
teriores en otros ámbitos sin que se hubiese sospechado su melanoma, excluyendo 
por tanto los MM diagnosticados en primera visita a CLP en pacientes que no 
habían sido valorados previamente por ningún otro médico (ejemplo, MM en tra-
bajador del hospital y/o familiares y amigos). Compararemos sus características 
frente a las del resto de MM no CLP (es decir, quedan excluidos en este momento 
aquellos MM diagnosticados en seguimiento en CLP). 
4.5.1 Características globales de este subgrupo
4.5.1.1 Número de casos y distribución por edad y sexo
	 Se diagnosticaron un total de 151 melanomas en primera visita a CLP 
sin haber sido sospechados en los 3 meses previos en otros ámbitos 
entre los años 1995-2014. 
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	 La edad media de los pacientes fue de 55.80 años (DS 17.45), con 
ligera predominancia del sexo masculino (56.95%)
4.5.1.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	 El espesor de Breslow medio fue de 0.61 mm (DS 1.37). En el caso de 
los melanomas invasores el Breslow medio se situó en 1.06 mm (DS 
1.67). Sólo el 6.08% de los melanomas tuvo un grosor mayor de 2 mm. 
	 El nivel I de Clark fue el más frecuente (42.57%), seguido del nivel II 
(26.35%) y III (22.97%). 
4.5.1.3 Tamaño de la lesión
	 El diámetro medio máximo de este subgrupo fue de 12.42 mm (DS 
10.97). El 48.67% de los melanomas que llegaron a la CLP sin haber 
sido sospechados en los 3 meses anteriores en otros ámbitos tuvo un 
tamaño inferior a 10 mm. 
4.5.1.4 Localización anatómica
	 De forma análoga al conjunto de la muestra, las localizaciones más 
frecuentes fueron tronco posterior (33.77%), cara (20.53%) y MMII 
(14.57%). 
4.5.1.5 Tipo histológico
	 El MES supuso casi la mitad de los casos (45.70%), seguido del MiS 
(23.18%) y LM (16.56%). 
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	 Únicamente el 2.65% de los melanomas enviados a la CLP y no sos-
pechados en los otros ámbitos fueron de tipo nodular. 
4.5.1.6 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	 En la práctica totalidad de los casos, el diagnóstico clínico previo a 
la extirpación fue de MM (85.43%) o lesión melanocítica benigna 
(13.25%). Sólo se extirparon 2 MM con diagnóstico de lesión no me-
lanocítica benigna o tumoración, y ninguno con diagnóstico de lesión 
no melanocítica maligna. 
4.5.2 Comparación con el resto de melanomas no CLP de los periodos 2-5 
(años 1995-2014)
4.5.2.1 Número de casos y distribución por edad y sexo
	 Como cabe esperar, el número de casos que llegaron a la CLP sin ha-
ber sido sospechados en otros ámbitos fue claramente inferior al resto. 
	 Los	pacientes	vistos	por	primera	vez	en	la	CLP	fueron	significativa-
mente	más	jóvenes	(p=0.02).	
	 El porcentaje de hombres con MM que llegó a la CLP en su primera visita 
fue	superior	al	porcentaje	de	hombres	del	resto	de	melanomas	(p	=	0.02).	
4.5.2.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	 Los melanomas que no fueron detectados antes de llegar a la CLP 
fueron	más	finos	que	el	resto	de	melanomas	(Breslow	medio	(DS)	y	
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mediana, 0.61 mm (1.37) y 0.30 mm vs 1.80 mm (3.39) y 0.60 mm)) 
(Gráfica 24). Este hecho se objetivó también al considerar exclusiva-
mente los melanomas invasores (p < 0.0001). 
	 En los melanomas de la CLP se encontró una mayor proporción de 
nivel I de Clark y menor proporción de niveles IV y V (p < 0.0001). 
4.5.2.3 Tamaño de la lesión
	 El tamaño de los melanomas que llegaron a la CLP sin ser sospe-
chados previamente y que fueron diagnosticados en este ámbito fue 
significativamente	inferior	(tamaño	medio	(DS)	y	mediana,	12.42	mm	
(10.97) y 10 mm vs 15.07 mm (10.46) y 12 mm en el resto de MM) (p 





	 En la primera visita a la CLP se diagnosticó una mayor proporción 
de MiS y LM. Sin embargo, se encontró una proporción inferior de 
LM-MM, MM sobre NCg y MN (p < 0.001), dado que ya habían sido 
diagnosticados por los DG o médicos no-D que habían valorado al 
paciente previamente (Gráfica 25). 
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4.5.2.6 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	 La precisión diagnóstica de los dermatólogos de la CLP mejoró con res-
pecto al del resto de médicos, con un 85.43% de los casos sospechados 
y	confirmados	como	melanoma	y	sólo	un	1.32%	de	los	casos	extirpados	
con otro diagnóstico distinto al de lesión melanocítica benigna. 
4.6 CARACTERÍSTICAS DE LOS MELANOMAS EN 
PACIENTES CON MÚLTIPLES NEVOS MELANOCÍTICOS, 
DIAGNOSTICADOS EN PRIMERA CONSULTA O SUCESIVAS 
EN LA CLP (Tabla 4.9)
En este apartado se analizan los MM diagnosticados en la CLP tanto en primera 
consulta	como	en	las	revisiones	sucesivas	que	se	desarrollaron	específicamente	en	
pacientes de riesgo que fueron remitidos para valoración y seguimiento por sus 
múltiples nevos melanocíticos. La comparación se hizo con el resto de melano-
mas de todos los ámbitos del tercer al quinto periodo (años 2000-2014), por ser 
en estos años cuando la CLP estaba ya plenamente consolidada, siendo usados los 
controles	fotográficos	y	la	dermatoscopia	manual	y	digital	de	forma	rutinaria	en	el	
seguimiento continuado de estos pacientes. 
4.6.1 Características globales de este subgrupo
4.6.1.1 Número de casos y distribución por edad y sexo
	 Los dermatólogos encargados de la CLP diagnosticaron 138 melano-
mas en pacientes de riesgo con múltiples nevos melanocíticos. 
	 La edad media de estos pacientes fue de 46.76 años (DS 14.98). El 
62.32% de los pacientes fueron hombres y el 37.68% fueron mujeres. 
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4.6.1.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	 Los	melanomas	fueron	generalmente	finos,	con	un	espesor	de	Bres-
low medio de 0.35 mm (DS 0.45). Analizando exclusivamente los me-
lanomas invasores, el Breslow medio se situó en 0.60 mm (DS 0.45). 
	 La práctica totalidad de los MM de CLP en pacientes con múltiples 
nevos melanocíticos tuvo un Breslow menor de 1 mm (94.20%) y 
ningún melanoma superó los 4 mm de Breslow.
4.6.1.3 Tamaño de la lesión
	 El diámetro medio máximo fue de 7.20 mm (DS 3.49).
	 La mayoría de melanomas (67.65%) en pacientes con múltiples nevos 
melanocíticos medía entre 5 y 10 mm. 25 tumores (18.38%) midieron 
menos de 5 mm y únicamente 2 (1.47%) fueron mayores de 20 mm. 
4.6.1.4 Localización anatómica
	 El tronco fue la localización predominante (39.13% en tronco poste-
rior, 12.32% en tronco anterolateral), seguido a bastante distancia de 
las extremidades (MMII (23.19%) y MMSS (12.32%)). 
	 No se diagnosticó ningún melanoma acral en la CLP en estos pacien-
tes con múltiples nevos melanocíticos. 
4.6.1.5 Tipo histológico
	 El MES (50.72%) y el MiS (35.51%) fueron los tipos histológicos 
mayoritarios.
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	 Se detectaron pocos MN (1.45%), LM-MM (2.90%), LM (6.52%) y 
ningún MLA. 
4.6.1.6 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	 La gran mayoría de melanomas en este tipo de pacientes fue extir-
pada pensando en MM (68.12%) o en lesión melanocítica benigna 
(29.71%), siendo anecdóticos los otros diagnósticos de presunción 
clínica. 
4.6.2 Comparación con el resto de los melanomas de los periodos 3-5 (años 
2000-2014)
4.6.2.1 Distribución por edad y sexo
	 Los MM diagnosticados en la CLP en pacientes con múltiples nevos 
predominaron	en	varones	(p	=	0.005).	Además,	los	pacientes	de	este	
subgrupo fueron más jóvenes (p < 0.0001).
4.6.2.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	 El espesor de Breslow de los melanomas de CLP en pacientes con 
múltiples nevos, incluyendo y excluyendo los melanomas intraepidér-
micos,	fue	significativamente	inferior	al	del	resto	de	melanomas	(p	<	
0.0001) (Gráfica 26). Dichos pacientes tuvieron una menor proporción 
de tumores con Breslow >1 mm (p < 0.0001) y Clark IV y V (p < .001). 
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4.6.2.3 Tamaño de la lesión
	 De forma paralela al Breslow, el tamaño de los MM de pacientes con 
múltiples nevos detectados en la CLP fue notoriamente inferior al del 
resto de MM (Gráfica 26). El porcentaje de melanomas que medían 
menos de 1 cm fue claramente superior (86.03% vs 36.67% (resto de 
MM)), al tiempo que los melanomas de más de 1 cm fueron infrecuen-
tes (13.97% vs 63.32%) (p < 0.0001) (Gráfica 27). 
4.6.2.4 Localización anatómica
	 En ambos grupos fue el tronco posterior la localización prioritaria, 
aunque en los pacientes con MM y múltiples nevos de la CLP repre-
sentó un mayor porcentaje. Además, en este subgrupo se detectó una 
menor proporción de melanomas en cara y región acral, y un número 
ligeramente superior de aquéllos situados en miembros inferiores (p < 
0.001) (Gráfica 28). 
4.6.2.5 Tipo histológico
	 En el grupo de pacientes de CLP con múltiples nevos hubo mayor 
porcentaje de MiS y MES, así como una menor proporción de LM, 
LM-MM, MLA y MN (Gráfica 29). 
4.6.2.6 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	 En la práctica totalidad de melanomas extirpados en la CLP en pacien-
tes con múltiples nevos el diagnóstico de presunción se polarizó fun-
damentalmente a melanoma (68.12%) o lesión melanocítica benigna 
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(29.71%). Sin embargo, en el resto de melanomas, si bien la sospecha 
como tal fue la mayoritaria (72.85%), hasta un 27.16% se extirparon 
pensando en diagnósticos variados. No obstante, las diferencias nu-
méricas no permitieron realizar ninguna aseveración estadística.
4.7 CARACTERÍSTICAS DE LOS MELANOMAS DETECTADOS 
EN CLP NO ADVERTIDOS POR EL PACIENTE (Tabla 4.10)
En este epígrafe se analizan ya sólo melanomas detectados en la CLP, tanto en 
primera consulta como en sucesivas. Compararemos las características de los que 
no fueron advertidos por el paciente y que se detectaron tras la exploración con 
dermatoscopia y/o fotografías frente a las de aquellos melanomas correspondien-
tes	a	pacientes	que	sí	habían	percibido	cambios	o	sintomatología	específica	sobre	
la	lesión	y	que	así	lo	refirieron	en	el	momento	de	la	consulta.	Al	igual	que	en	el	
apartado previo, sólo se tuvieron en cuenta los melanomas del tercer al quinto 
periodo (años 2000-2014), cuando la CLP estaba plenamente consolidada. De los 
357 melanomas detectados en la CLP en estos tres quinquenios se excluyeron para 
el análisis 22 casos en los que la información no estaba disponible. 
4.7.1 Número de casos y distribución por edad y sexo
	Se extirparon un total de 187 MM en la CLP no advertidos por el paciente 
(55.82% del total). Una mayor proporción de hombres no advirtieron el tumor 
(p	=	0.0001).	
	Los pacientes con MM inadvertidos fueron ligeramente más jóvenes (rozando 
la	significación	estadística).	Así,	el	aumento	de	edad	no	parece	generar	menos	
lesiones advertidas por el paciente. 
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4.7.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark. Tamaño de la lesión
	Aun	siendo	el	conjunto	de	MM	de	CLP	bastante	finos,	los	no	advertidos	fue-
ron	bastante	más	finos	(Breslow	medio	(DS)	y	mediana,	0.27	mm	(0.36)	y	0	
mm vs 0.82 mm (1.62) y 0.35 mm en MM advertidos) (p < 0.001) y de menor 
tamaño (tamaño medio (DS) y mediana, 7.40 mm (3.56) y 7 mm vs 13.72 mm 
(11.75) y 10 mm en MM advertidos) (p < 0.0001) (Gráficas 30 y 31).
	Aunque el estudio estadístico no permitió elaborar conclusiones por las dife-
rencias numéricas, se observó que los MM con Breslow >1 mm tenían cierta 
representación entre los pacientes que sí los habían advertido (21.23%) frente 
a los que no los habían percibido (2.15%).
	El 82.07% de los MM no advertidos por el paciente medían menos de 1 cm 
frente a un 42.25% de los MM que sí habían sido percibidos por el propio pa-
ciente (p < 0.0001). Como cabe esperar, cuanto más tamaño tenía una lesión, 
más fácil resultaba para el paciente percatarse de ella. 
4.7.3 Localización anatómica
	La espalda se asoció con un alto porcentaje (40.11%) de MM inadvertidos en 
el análisis de correspondencias múltiples. Igualmente, en este subgrupo pa-
reció detectarse una proporción superior de MM en cuero cabelludo (7.49%) 
(Gráfica 32). 
	Sin embargo, los MM advertidos se situaron con mayor frecuencia en región 
facial (24.32%) y región acral (mano (2.70%) y pie (4.05%)). 
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4.7.4 Tipo histológico
	El MES fue el tipo histológico más frecuente en ambos grupos (43% de los 
casos).
	Los tipos LM-MM, MLA y MN se asociaron en mayor medida a los MM  
advertidos y los MiS se vincularon más a los MM inadvertidos. 
4.7.5 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	La sospecha clínica de MM entre aquellos MM advertidos por el paciente (89.19%), 
generalmente más gruesos y de mayor tamaño, fue más alta que en el subgrupo 
de lesiones inadvertidas (62.57%). Sin embargo, en el subgrupo de lesiones inad-
vertidas,	más	finas	y	pequeñas,	la	sospecha	clínica	de	lesión	melanocítica	benigna	
fue superior (35.29% vs 8.11% en advertidos), muy probablemente por la mayor 
dificultad	diagnóstica	que	suponían	estas	lesiones.	De	nuevo,	la	existencia	de	mu-
chas	celdas	con	frecuencias	bajas	no	permitió	concretar	la	eficiencia	estadística.	
4.8 CARACTERÍSTICAS DE LOS MELANOMAS DE CLP NO 
ADVERTIDOS POR EL PACIENTE SEGUN LAS CONDICIONES 
QUE MOTIVARON SU EXTIRPACIÓN (Tabla 4.11)
Se	analizan	específicamente	en	este	apartado	aquellos	melanomas	detectados	por	
los dermatólogos encargados de la CLP sin que los pacientes hubieran advertido 
cambio o sintomatología alguna, bajo el punto de vista de las condiciones que 
motivaron su extirpación: a) Primera consulta b) Lesión nueva durante el segui-
miento c) Cambios macroscópicos durante el seguimiento d) Cambios microscó-
picos exclusivos (sin cambios macroscópicos asociados) durante el seguimiento. 
Al igual que en los apartados 4.6 y 4.7 vuelven a incluirse exclusivamente los 
melanomas detectados entre los años 2000-2014. 
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Se	detectaron	187	MM	en	CLP	no	advertidos	por	el	paciente,	pero	finalmente	se	ana-
lizaron 164, al resultar excluidos 23 casos en los cuales la información no estaba bien 
recogida en la historia clínica del paciente: 63 MM en primera consulta a CLP, 23 MM 
percibidos como nuevos a lo largo del seguimiento, 32 MM detectados por cambios 
macroscópicos a lo largo del seguimiento, y 46 MM por cambios microscópicos. 
4.8.1 Distribución por sexo y edad
	El porcentaje de varones fue en líneas generales claramente superior al de 
mujeres	pero	sin	haberse	detectado	diferencias	significativas	entre	las	diversas	
circunstancias al diagnóstico. Tampoco se observaron diferencias en cuanto a 
la edad, que osciló entre los 52 y 56 años.
4.8.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	Incluso	en	este	grupo	de	pacientes	con	melanomas	de	espesor	fino,	se	objetivó	
que el espesor de Breslow medio se fue reduciendo en función de la circuns-
tancia	al	diagnóstico,	con	diferencias	significativas	entre	las	lesiones	vistas	en	
primera consulta (0.38 mm (DS 0.44) y aquéllas que sufrían cambios macro 
(0.18 mm (DS 0.30)) o microscópicos durante el seguimiento (0.19 mm (DS 
0.28)	(p	=	0.02).	Sin	embargo,	apenas	se	detectaron	diferencias	entre	las	que	
experimentaron cambios macro o microscópicos durante el seguimiento (Grá-
fica 33). 
	En el subgrupo de melanomas invasores no se detectaron diferencias esta-
dísticamente	significativas	en	cuanto	al	grosor	medio	(0.63	mm	(DS	0.40)	
en MM de primera consulta; 0.52 mm (DS 0.31) en lesión nueva; 0.48 
mm (DS 0.31) en cambios macroscópicos; 0.52 mm (DS 0.20) en cambios 
microscópicos). 
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	Ningún melanoma detectado por cambios microscópicos exclusivos superó 1 
mm de Breslow, aunque en los otros grupos este evento fue igualmente excep-
cional (1 ó 2 casos exclusivamente por grupo) (Gráfica 34). 
4.8.3 Tamaño de la lesión
	El tamaño medio de los melanomas detectados como nuevos durante el segui-
miento fue menor que el de los detectados por cambios, siendo de 5.00 mm (DS 
1.73) vs 7.03 mm (DS 2.60) en cambios macro y 7.37 mm (DS 3.16) en cambios 
micro (p < 0.0001) (Gráfica 35). Curiosamente, su Breslow medio (0.31 mm (DS 
0.35) fue ligeramente superior al de los otros dos grupos (cambios macro y micro). 
	Asimismo, el tamaño medio de los melanomas no advertidos por el paciente 
en	primera	consulta	(8.90	mm	(DS	4.34)	fue	significativamente	superior	a	los	
detectados como nuevos o por cambios macroscópicos durante el seguimiento 
(p < 0.0001). 
	En consonancia con los datos anteriores, hasta un 32.26% de los MM de pri-
mera consulta alcanzaron un tamaño entre 10-20 mm, cifra que se vio amplia-
mente reducida en el resto de grupos (0%, 6.45% y 15.22% en MM extirpados 
por ser nuevos o desarrollar cambios macro o microscópicos durante el segui-
miento, respectivamente) (Gráfica 36). Sin embargo, las diferencias numéri-
cas no permitieron nuevamente extraer conclusiones sólidas al respecto. 
4.8.4 Localización anatómica
	La espalda, seguida de los MMII, fue la localización más frecuente en todas 
las circunstancias que motivaron la extirpación.
	Ningún melanoma asentó en región acral de mano o pie. 
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4.8.5 Tipo histológico
	El MES fue el tipo histológico predominante en los MM de primera consulta 
(55.56%) o detectados como nuevos durante el seguimiento (52.17%). Sin 
embargo, los MM detectados por cambios macro o microscópicos fueron prin-
cipalmente de tipo in situ (53.13% y 50% respectivamente) (Gráfica 37). 
	No se detectaron MN ni MLA durante el seguimiento. 
4.8.6 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	De forma global, el 60-70% de los MM fueron correctamente sospechados 
como tales. No obstante, hasta en un 30-40% de los MM se sospechó una 
lesión	melanocítica	benigna,	probablemente	en	relación	al	espesor	fino	y	pe-
queño tamaño que presentaban muchas de las lesiones, y que aumentaba la 
complejidad para su diagnóstico. 
	Fueron aislados los casos en que se sospechó una lesión no melanocítica be-
nigna o maligna o tumoración. 
4.9 CARACTERÍSTICAS DE LOS MELANOMAS DE CLP 
SEGÚN EL TIPO DE CONSULTA AL DIAGNÓSTICO (Tabla 4.12)
Se analizan los melanomas detectados en la CLP en los tres últimos quinquenios 
(años 2000-2014) en función del tipo de consulta en el momento del diagnóstico: 
a) Primera consulta a la CLP, con/sin evidencia de visita previa reciente en los 
tres meses anteriores en otro ámbito asistencial b) Seguimiento sin dermatosco-
pia digital, esto es, con fotografías convencionales. Afecta fundamentalmente al 
periodo 2000-2004, en el que todavía no estaba incorporado a la consulta el sis-
tema	de	epiluminiscencia	digital	MoleMax®	c)	Seguimiento	con	dermatoscopia	
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digital mediante mapeo parcial, en el cual se toman fotos macroscópicas y fotos 
microscópicas de las lesiones consideradas de mayor relevancia d) Seguimiento 
con dermatoscopia digital mediante mapeo completo, en el cual se toman fotos 
macroscópicas y fotos microscópicas de la práctica totalidad de lesiones melano-
cíticas presentes en el paciente. 
A lo largo de los últimos 15 años del estudio se diagnosticaron en CLP 357 MM. 
Se considerarán para este análisis 356 MM, estando excluido un sólo caso por 
falta de información en la historia clínica: 200 MM en primera consulta, 49 MM 
en seguimiento sin DD, 49 MM en seguimiento mediante mapeo parcial y 58 MM 
en seguimiento mediante mapeo completo. 
4.9.1 Número de casos y distribución por edad y sexo
	En el periodo 2010-2014 hubo un notable aumento de MM diagnosticados 
en la CLP (p < 0.0001) paralelo al aumento global de MM diagnosticados en 
los otros ámbitos en dicho periodo, sobre todo en el ámbito de dermatología 
general (ver Tabla 4.4). 
	No	se	detectaron	diferencias	significativas	en	cuanto	a	la	edad	o	el	sexo.	
4.9.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	El espesor de Breslow medio de los MM detectados durante el seguimiento 
en CLP (especialmente en el seguimiento sin DD (0.21 mm (DS 0.27) o 
mediante mapeo completo (0.17 mm (DS 0.29)) fue inferior al Breslow 
de los MM diagnosticados en primera consulta (0.71 mm (DS 1.39) (p < 
0.0001), y obviamente muy inferior al Breslow de otros ámbitos (ver Ta-
bla 4.4). 
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	Este mismo hecho se observó al analizar exclusivamente los MM invasores, 
los cuales en primera consulta tuvieron un Breslow medio de 1.18 mm (DS 
1.64) frente a un 0.44 mm (DS 0.24) en el seguimiento sin DD, 0.84 mm (DS 
1.34)	en	el	mapeo	parcial	y	0.50	mm	(DS	0.29)	en	el	mapeo	completo	(p	=	
0.0001).	En	cualquier	caso,	los	MM	de	CLP	fueron	muy	finos	(Gráfica 38). 
	Los MM de Breslow superior a 1 mm, que tuvieron cierta representación en 
primera consulta a la CLP (32 casos), fueron anecdóticos en cualquier forma 
de seguimiento (1 ó 2 casos por grupo) (Gráfica 39). 
	El espesor de Breslow medio en mapeos parciales (0.41 mm (DS 1.02) dobló 
al Breslow medio en mapeos completos. Sin embargo, el espesor medio en 
mapeo completo fue similar al de seguimiento sin DD, aunque con un tamaño 
ligeramente superior (p < 0.0001). 
	En el análisis de correspondencias múltiples los niveles de Clark III-V se aso-
ciaron más frecuentemente a los MM de primera consulta, el nivel II a los MM 
detectados mediante seguimiento sin DD o mapeo parcial y el nivel I a los MM 
de mapeo completo. 
4.9.3 Tamaño de la lesión
	De forma similar a lo descrito en el apartado anterior, el tamaño máximo de 
los MM detectados durante el seguimiento (7.67 mm (DS 5.30), 7.63 mm (DS 
4.59) y 6.24 mm (DS 2.19) en seguimiento sin DD, mapeo parcial o completo, 
respectivamente) fue notablemente inferior al tamaño de los MM vistos en 
primera consulta (12.25 mm (DS 10.30)) (Gráfica 40). 
	La mayoría de lesiones presentaron un tamaño máximo situado entre 5 y 10 
mm. No obstante, en seguimiento se diagnosticó una mayor proporción de 
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tumores menores de 5 mm (25-26% vs 5.64% en primera consulta) junto con 
una proporción decreciente de MM mayores de 1 cm conforme ese segui-
miento fue más especializado (49.75%, 23.91%, 14.58%, 8.62%, en primera 
consulta, seguimiento sin DD, mapeo parcial o completo, respectivamente) (p 
< 0.0001) (Gráfica 41). 
4.9.4 Localización anatómica
	La localización en MMII y cuero cabelludo se asoció más frecuentemente a 
MM detectados mediante mapeo completo (Gráfica 42). Por otro lado, la ubi-
cación en tronco posterior fue más habitual en los MM detectados en primera 
consulta y mapeo parcial.
	Además, mientras que sí hubo melanomas acrales en primera consulta a CLP 
(8 casos), en el seguimiento sólo se vieron casos aislados. 
4.9.5 Tipo histológico
	Aunque	no	se	pudieron	tampoco	obtener	en	este	apartado	conclusiones	defi-
nitivas, se evidenció cierta tendencia conforme el seguimiento era más espe-
cializado y minucioso hacia una disminución progresiva del MES (47% en 
primera consulta vs 31.03% en mapeo completo) y un aumento del MiS (24% 
en primera consulta vs 51.72% en mapeo completo) (Gráfica 43). 
	En primera consulta fueron vistos 7 MN, frente a sólo 2 casos durante el se-
guimiento (mapeo parcial). 
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4.9.6 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	La precisión diagnóstica en primera consulta, en la que los MM detectados tu-
vieron mayor tamaño y Breslow medio, fue superior a la del seguimiento, en la 
que	los	melanomas	fueron	más	pequeños	y	finos	(Gráfica 44). No obstante, la 
escasa frecuencia de muchas celdas volvió a limitar la obtención de cualquier 
conclusión al respecto. 
4.10 CARACTERÍSTICAS DE LOS MELANOMAS 
DETECTADOS EN CLP NO ADVERTIDOS POR EL PACIENTE 
SEGÚN EL TIPO DE CONSULTA AL DIAGNÓSTICO (Tabla 4.13)
Este último apartado se ceñirá exclusivamente a aquellos MM detectados en CLP 
pero que no hubieran sido advertidos por el paciente en función del tipo de con-
sulta en el momento del diagnóstico; esto es, al igual que en el apartado anterior, 
primera consulta, seguimiento sin DD, mapeo parcial y mapeo completo. Queda-
ron incluidos para este análisis un total de 187 MM. 
4.10.1 Número de casos y distribución por edad y sexo
	El número de MM no advertidos de primera consulta o de seguimiento sin DD 
descendió considerablemente en relación al total de MM de CLP. Sin embar-
go, en el caso de pacientes evaluados con DD (parcial o completa) descendió 
muy poco. Así, la mayor proporción de melanomas diagnosticados en primera 
consulta fueron advertidos por los pacientes (68.5%), mientras que en cual-
quier forma de seguimiento fueron mayoritarios los no advertidos, especial-
mente en el mapeo parcial o completo, donde representaron entre el 83.67% y 
el 93.10% de los casos (Gráfica 45). 
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	No	hubo	diferencias	 significativas	en	 relación	al	 sexo	o	edad.	En	 todos	 los	
subgrupos, los hombres superaron a las mujeres, y a los pacientes se les detec-
taron los melanomas en la quinta década de la vida. 
4.10.2 Espesor de Breslow y Nivel de Clark
	Globalmente los melanomas no advertidos por el paciente detectados en CLP 
fueron	muy	finos,	con	diferencias	más	acusadas	entre	el	Breslow	medio	de	los	
MM de primera consulta (0.38 mm (DS 0.44)) y el Breslow medio de los MM 
de seguimiento sin DD y mapeo completo, en los que éste se redujo a la mitad 
(0.19 mm (DS 0.26)) y 0.16 mm (DS 0.28), respectivamente). 
	No	 se	 detectaron	 diferencias	 estadísticamente	 significativas	 en	 relación	 al	
Breslow medio de los melanomas invasores (0.63 mm (DS 0.40) en primera 
consulta; 0.43 mm (DS 0.22) en seguimiento sin DD; 0.56 mm (DS 0.27) en 
mapeo parcial; 0.49 mm (DS 0.28) en mapeo completo). 
	Tanto en primera consulta como en cualquier modalidad de seguimiento, los 
melanomas con Breslow superior a 1 mm fueron realmente poco frecuentes (1 
ó 2 casos por grupo). 
4.10.3 Tamaño de la lesión
	De forma análoga a lo descrito en el apartado previo (Tabla 4.12), existieron 
diferencias	significativas	en	el	tamaño	de	los	MM	de	primera	consulta	(8.90	
mm (DS 4.34)) frente a los de cualquier forma de seguimiento (seguimiento 
sin DD, 6.32 mm (DS 3.48); mapeo parcial, 7.33 mm (DS 3.06); mapeo com-
pleto, 6.28 mm (DS 2.11)). 
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	En todos los subgrupos, la mayoría de melanomas se situaron en la franja de 
5-10 mm. La proporción de melanomas más pequeños (menores de 5 mm) fue 
superior en los subgrupos de seguimiento (20-36%) frente a los de primera 
consulta (6.45%). Asimismo, mientras que en primera consulta se hallaron 21 
MM mayores de 1 cm, en el conjunto de todos los MM detectados durante el 
seguimiento sólo se encontraron 12 lesiones de dicho tamaño. No obstante, el 
estudio	estadístico	no	permitió	elaborar	conclusiones	definitivas	al	respecto.	
4.10.4 Localización anatómica
	La mayor proporción de MM de primera consulta, seguimiento sin DD o se-
guimiento mediante mapeo parcial se localizó en tronco posterior (43.9%-
51.72%). Sin embargo, los MM de mapeo completo se localizaron de una for-
ma más variada, con cierto predominio de los miembros inferiores (31.48%). 
	Aunque la baja frecuencia en muchas celdas limitó el análisis, se encontró 
una tendencia hacia una mayor proporción de melanomas de cuero cabelludo 
conforme el seguimiento fue más especializado (1.59% en primera consulta vs 
14.81% en mapeo completo). 
	El número de MM acrales no advertidos por el paciente descendió notable-
mente respecto al global de melanomas acrales (advertidos o no) detectados 
en CLP (Tabla 4.12), pues sólo hubo un caso. Así, los pacientes percibieron la 
gran mayoría de MM aquí localizados. 
4.10.5 Tipo histológico
	No se encontraron evidencias de diferencia entre las diferentes categorías. 
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4.10.6 Diagnóstico clínico previo a la extirpación
	Tampoco se encontraron evidencias de diferencia entre las distintas categorías. 
	La práctica totalidad de lesiones se extirparon pensando en melanoma o lesión 
melanocítica benigna, resultando anecdóticos los otros posibles juicios clínicos. 
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5. DISCUSIÓN
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5.1 ANÁLISIS GLOBAL DE LA SERIE Y COMPARACIÓN POR 
SEXOS. RESULTADOS EN CONEXIÓN CON OTRAS SERIES 
NACIONALES
Dos valores muy importantes de nuestro trabajo son el elevado número de me-
lanomas analizados (1526 melanomas correspondientes a 1458 pacientes) y el 
amplio periodo temporal que abarca (25 años), cifras superiores a otras series 
hospitalarias de diferentes puntos del territorio nacional publicadas en los últimos 
años, que analizan desde 481 a 1026 melanomas a lo largo de un periodo de se-
guimiento comprendido entre 10 y 19 años(276)(277)(278)(279). Sólo la serie de 
Nagore et al(73) recoge mayor número de melanomas (1571 casos) en un periodo 
inferior (18 años). Debemos tener en cuenta que la casuística de nuestra serie 
corresponde a melanomas diagnosticados exclusivamente en el área sanitaria que 
abarcan dos hospitales de la Comunidad de Madrid (Hospital Universitario La Paz 
y Hospital Universitario Infanta Sofía, incluyendo los centros de atención prima-
ria	y	especialidades	de	su	área	de	influencia),	y	no	se	han	contabilizado	aquellos	
pacientes de las áreas sanitarias que atendemos que hubieran sido diagnosticados 
y tratados en la sanidad privada. Ello pudiera limitar la extrapolación de ciertas 
conclusiones como las referidas a la evolución de la incidencia poblacional que 
trataremos posteriormente. No obstante, dado que los datos publicados sobre me-
lanoma en España proceden fundamentalmente bien de registros regionales de 
cáncer o del Registro Nacional de Melanoma (el cual no incluye todos los casos 
de melanoma, sino sólo los comunicados de forma voluntaria por algunos derma-
tólogos), la información epidemiológica proveniente de series como la nuestra 
con un elevado número de casos y un periodo de seguimiento largo puede resultar 
de inestimable valor. 
Tanto la edad media al diagnóstico del tumor (quinta década de la vida, con una 
edad media de 59 años) como el Breslow medio (1.59 mm (DS 3.14)) fueron 
bastante similares a lo reportado en otros trabajos nacionales que incluían este 
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dato(12)(73)(276)(278). Respecto al estadio T, casi un 70% de los melanomas de 
nuestro trabajo correspondían a melanomas in situ (TiS) (30.11%) o melanomas 
inferiores a 1 mm (T1) (39.79%), existiendo un 18% de melanomas en estadio 
T3-T4. En este sentido, también se ha reportado una cifra global muy parecida 
de	melanomas	en	estadío	TiS/T1,	refiriendo	algunos	autores	una	mayor	propor-
ción de los primeros(276). Sin embargo, el Breslow de los MM invasores (2.28 
mm (DS 3.54)) fue ligeramente superior al reportado en el Registro Nacional de 
Melanoma y el porcentaje de MM de más de 4 mm de profundidad (11.28%) fue 
también algo mayor que lo referido en otras series(12)(276)(278)(279). Quizá esta 
diferencia	puede	atribuirse	a	que	nuestra	área	de	influencia	cubre	una	población	
rural importante y relativamente alejada de los centros de especialidades, existien-
do	factores	socioculturales	que	podrían	influir	negativamente	en	la	prontitud	con	
la que se solicita atención médica(277). No obstante, Nagore et al reportan cifras 
bastante más altas de melanomas en estadios T3-T4 (21.3% T3 y 13.4% T4)(73). 
Apenas hubo predominio por sexo ni diferencias relevantes entre hombres y mu-
jeres en cuanto a tamaño o grosor. Sólo cabe destacar una tendencia en los varones 
a presentar MM algo más grandes y gruesos (los hombres tenían en promedio un 
Breslow 0.19 mm mayor que las mujeres) aunque ninguno de estos hallazgos al-
canzó	significación	estadística.	Estos	datos	difieren	del	Registro	Nacional	y	otros	
trabajos nacionales, que encuentran un claro predominio del tumor en mujeres 
(hasta un 13-19% más frecuente que en varones)(12)(73)(278)(279) y espesores 
más	finos	en	éstas	frente	a	tumores	más	gruesos	en	varones	independientemente	
de su edad(12)(73)(278)(279). 
La localización más frecuente en el tronco, seguida de la extremidad inferior y de 
la cara y cuello, fue un dato que se solapó con otros datos publicados en el ámbito 
nacional e internacional(12)(73)(276)(280). Por sexos, el tronco posterior (Figu-
ra 9) y cuero cabelludo fueron más habituales en los varones, mientras que en las 
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mujeres el melanoma se localizó con más frecuencia en miembros inferiores (p 
< 0.0001) (Figura 10). Resulta por tanto especialmente importante revisar todas 
estas zonas de cara a campañas de cribado o en consultas con un volumen elevado 
de pacientes, así como insistir a las mujeres para potenciar la autovigilancia inclu-
yendo siempre miembros inferiores. Posiblemente estas diferencias se relacionen 
con el diferente modo de exposición solar entre hombres y mujeres(12), condi-
cionado a su vez por la diferente forma de vestir (ej, falda), o incluso en relación 
a factores personales como la alopecia androgénica, la cual podría explicar la 
mayor proporción de MM en cuero cabelludo en varones (12)(276). No obstante 
cabe mencionar que en las últimas décadas parece estarse produciendo un aumen-
to de los melanomas localizados en tronco en ambos sexos, sobre todo en países 
con alta incidencia, pero también en nuestro entorno(73) (279)(281). De hecho, en 
nuestra serie fue prácticamente la misma la proporción de MM ubicados en tronco 
posterior y anterolateral (30.77%) (Figura 11) y miembros inferiores (28.25%) en 
el sexo femenino. 
Al igual que en el resto de trabajos nacionales(12)(73)(276)(279), el tipo clini-
copatológico más frecuente en nuestro trabajo fue el MES, el cual comprendió 
más del 40% de los casos tanto en hombres como en mujeres, seguido a distancia 
del LM y MN (10% aproximadamente para cada uno). A nivel nacional, el MN 
se posiciona en segundo lugar, y el LMM en tercer lugar(12)(73), mientras que 
en una serie de pacientes nacionales y extranjeros recogida en Málaga el LM fue 
el segundo tipo histológico más frecuente, probablemente determinado por una 
exposición solar crónica de tipo recreacional y en un área donde el índice UV es 
elevado prácticamente durante todos los meses del año(276). El diagnóstico de 
MN y LM se asoció más al sexo masculino en nuestra serie, y el MLA y MiS se 
vinculó más al sexo femenino. Otros autores también encuentran diferencias acu-
sadas entre sexos, con mayor proporción de MN y MES extirpados en varones y 
mujeres, respectivamente(12)(73). 
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Mención especial merece la serie publicada en 2013 por Avilés-Izquierdo et 
al(279) por estar también llevada a cabo en otro centro hospitalario de nuestro 
entorno (Hospital General Universitario Gregorio Marañón, Comunidad de Ma-
drid) y comprender un periodo temporal que se solapa en gran parte con el nuestro 
(1996-2010). Los resultados obtenidos en nuestro estudio coinciden con los de 
estos autores en cuanto a edad media del conjunto, Breslow medio, localización y 
tipo histológico más frecuente. Sí observamos diferencias en cuanto a la distribu-
ción	de	los	melanomas	según	su	espesor,	ya	que	estos	autores	refieren	menor	pro-
porción de melanomas con Breslow < 1 mm (55.4%), correspondiendo el 36.5% 
a melanomas en estadio T1, y mayor proporción de melanomas con Breslow >2 
mm (23%) (279). 
5.2 COMPARACIÓN DE LOS MELANOMAS POR GRUPOS 
DE EDAD
Paralelamente a lo publicado en el Registro Nacional de Melanoma, entre otros 
estudios(12)(73), el número de melanomas diagnosticados se fue incrementando 
progresivamente conforme aumentaba la edad de los pacientes. Otros trabajos di-
fieren	en	este	sentido	y	encuentran	una	ligera	mayor	proporción	de	melanomas	en	
el grupo de 40-65 años (43%) que en el grupo de pacientes mayores de 65 (40%)
(279). No obstante, la diferente agrupación de los pacientes por edad de dicho 
estudio hace que los datos no sean directamente comparables con los nuestros. 
Se ha estimado que por cada año de edad aumenta el Breslow en el momento del 
diagnóstico en 0.025 mm, o lo que es lo mismo, 0.25 mm por cada 10 años(12). 
Es más, la edad avanzada, la localización en mano/pie y el sangrado se han co-
rrelacionado de forma independiente con melanomas de más de 1 mm de espesor, 
mientras que el sexo femenino y la percepción de irregularidad o cambios en la 
coloración	se	han	asociado	a	tumores	más	finos(73).	En	nuestro	trabajo,	el	grupo	
de pacientes mayores de 60 años concentró la mitad de todos los melanomas diag-
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nosticados, con muy ligero predominio en varones, pero sin resultar estadística-
mente	significativo. En el Registro Nacional de Melanoma sí está reportado que la 
proporción	de	hombres	supera	a	la	de	mujeres	de	forma	significativa	en	el	grupo	
de pacientes con edad comprendida entre 60-80 años, pero no entre 40-60 años ni 
en los mayores de 80(12). 
En el presente estudio, tamaño y espesor se vieron considerablemente afectados 
por la edad. Conforme aumentaba la edad asistimos a un incremento paulatino del 
Breslow y tamaño de los MM. En concreto, en el grupo de más edad (>60 años) 
el	 tamaño	de	 los	MM	fue	significativamente	superior	al	de	 los	otros	grupos	de	
edad (tamaño medio (DS), 16.93 mm (11.98)) (p < 0.0001), claro indicio de que 
estos pacientes tardan más en consultar y llegan, por tanto, en fases más avanza-
das. También el grosor fue superior (Breslow medio MM invasores (DS), 3.04 
mm (4.21)) (p < 0.0001) (Figura 12). Un total de 126 MM (16.49%) extirpados 
en pacientes mayores presentaron al diagnóstico un Breslow mayor de 4 mm y 
200 MM tuvieron un Clark IV-V (26.28%). Datos provenientes de otros estudios 
nacionales van en la misma línea(73)(278)(279). Estos hallazgos van en contra de 
que este incremento de MM se debiera sin más a una mayor información, fruto 
de las campañas de detección precoz, y/o a una mayor presión para favorecer el 
diagnóstico precoz generando sobrediagnóstico, entendiendo como tal no el de-
rivado del diagnóstico incorrecto como malignas de lesiones aún benignas, sino 
el derivado del diagnóstico correcto de lesiones malignas que se supone habrían 
tenido un curso indolente y de no ser diagnosticadas no le habrían causado ningún 
problema	al	paciente.	Un	sobrediagnóstico	generaría	melanomas	finos	y	peque-
ños, y no parece ser el hecho al cual nos estamos enfrentando. Delante nuestro te-
nemos una cantidad muy importante de melanomas gruesos y grandes, los cuales 
suponen un problema sanitario de enorme magnitud y capaz de generar enormes 
costes económicos y en vidas humanas si no se le pone freno. 
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El	 tipo	histológico	puede	condicionar	significativamente	el	espesor	de	Breslow	
según estudios recientes; el MES y LMM se asocian a espesor más bajo que el 
MN, MLA u otros tipos más infrecuentes(73)(279)(282). En los tres grupos de 
edad de nuestro trabajo el MES fue el tipo histológico más frecuente. Sin embar-
go, la tercera edad mostró un mayor porcentaje de MM en ambos extremos del 
espectro,	dando	lugar	a	dos	perfiles	bien	definidos	de	pacientes	con	(a)	melano-
mas	muy	finos	intraepidérmicos	(34.03%	(mayores	de	60	años)	vs	26.98%	(40-
60 años) y 24.07% (menores de 40 años)) o (b) melanomas muy gruesos con un 
Breslow mayor de 4 mm (16.49% (mayores de 60 años) vs 6.29% (40-60 años) y 
4.98% (menores de 40 años)) (p < 0.0001). 
Una	gran	parte	de	lo	que	se	objetivó	en	tumores	finos	se	explicaría	por	el	incremento	
de	MM	en	cabeza	y	cuello	(32.94%)	de	tipo	LM	(n=120,	15.35%)	y	LMM	(n=77,	
9.85%) en este sector de edad (Figura 13), en relación con la exposición solar cró-
nica acumulada (p < 0.0001), dato que se repite en la serie de Avilés-Izquierdo et 
al(279) y Nagore et al(73). Es cierto que este tipo de MM suele ser relativamente 
indolente por razones biológicas, aunque de no tratarse puede acabar mostrando 
el comportamiento agresivo de cualquier MM. Su detección precoz sigue siendo 
igualmente	importante	pues	aun	siendo	finos	pueden	alcanzar	gran	tamaño	y	gene-
rar cicatrices cosmética y funcionalmente problemáticas(60). Es previsible que su 
número siga en aumento conforme aumenta la esperanza de vida, el acceso a los 
servicios sanitarios y la mejor formación de los médicos implicados en su detec-
ción(279). En el otro polo del espectro se objetivó una mayor frecuencia en térmi-
nos absolutos y relativos de MN (94 casos, 12.02%), responsable en gran medida 
de lo comentado acerca de los melanomas gruesos (Figura 14). Es especialmente 
importante señalar que dicha proporción fue el doble de la hallada en el grupo de 
adultos jóvenes menores de 40 años (6.58%) (p < 0.0001). Igualmente llamativo fue 
el incremento del MLA con la edad (número de casos (%), 2 (0.82%) en menores de 
40 años vs 67 (8.57%) en el grupo de mayores de 60 años). 
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tes menores de 40 años y de edad comprendida entre 40-60 años tuvieron MM con 
un	grosor	menor	de	1	mm.	El	perfil	de	estos	grupos	más	jóvenes	de	pacientes	corres-
pondería a melanomas localizados en zonas expuestas al sol de forma intermitente, 
como tronco posterior y miembros inferiores, siendo el MES y el MiS los tipos 
histológicos más frecuentes (p < 0.0001), repitiendo lo objetivado en estudios pre-
vios(73).	Las	mujeres	jóvenes	tienen	significativamente	melanomas	más	finos	que	
las mujeres de edad más avanzada y que los hombres jóvenes. Las diferencias en 
cuanto a espesor se igualan ya entre ambos sexos en el caso de producirse segundos 
melanomas, probablemente por un mayor nivel de conciencia y conocimiento tanto 
en mujeres como en hombres (12)(255)(282)(284)(285). Sin embargo, en nuestro 
estudio	no	se	encontraron	diferencias	significativas	en	cuanto	al	sexo.	
Sea como sea, lo cierto es que todavía muchos pacientes tienen su primer melano-
ma cuando la lesión está en un estadio avanzado. Probablemente ocurra por una 
conjunción de factores como el no	estar	lo	suficientemente	informados	sobre	los	
signos de alarma, no realizar autovigilancia, no estar explorados por sus médicos 
de atención primaria aprovechando los exámenes rutinarios de salud o no tener un 
acceso rápido a unidades especializadas de lesiones pigmentadas. Nuestra tarea 
será cambiar todos estos “no” por “sí”. Muchos MM gruesos aún tienen margen 
para curación con cirugía aún diagnosticados tarde. Por tanto, ¿qué estrategias 
deben abordarse de cara a potenciar ese diagnóstico precoz? 
En	 lo	 que	 se	 refiere	 a	 los	 pacientes,	 dado	 que	 hasta	 un	 40-50%	de	 los	me-
lanomas son percibidos por ellos mismos, es fundamental la promoción de 
estrategias que fomenten la educación en lo referente a los signos de alarma 
con	el	fin	de	que	no	se	demore	la	consulta	al	médico	y	dar	una	oportunidad	al	
diagnóstico precoz (233)(275)(285)(286)(287)(288)(289). Esto puede hacerse 
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en la propia consulta desde diferentes ámbitos de la salud (médicos y enferme-
ras de atención primaria, dermatólogos generales, unidades especializadas de 
lesiones pigmentadas) o a través de campañas divulgativas como el Eurome-
lanoma. Ya hemos visto cómo los cambios en la coloración o la irregularidad 
se	asocian	a	melanomas	más	finos(73),	por	 lo	que	se	han	de	 intensificar	 los	
esfuerzos en su reconocimiento, y no esperar a que sea el sangrado o la sinto-
matología asociada los que den la voz de alarma. 
Además, la promoción de la autovigilancia (incluyendo la forma correcta de 
hacerla) no sólo por parte de los propios pacientes, sino también de fami-
liares o cuidadores, es de vital importancia de cara al autodiagnóstico(287)
(290)(291)(292). No es infrecuente que los propios pacientes tengan miedo 
de encontrarse alguna lesión problemática o se sientan inseguros de cara a au-
toexplorarse,	y	finalmente	recaiga	la	responsabilidad	en	otra	persona	allegada.	
En este sentido, las mujeres son más observadoras que los varones, muestran 
en muchos estudios más conocimiento de la regla ABCD y diversos aspectos 
relacionados con la detección del cáncer de piel, y son más conscientes de la 
importancia de las autoexploraciones. Todo ello les permite detectar cambios 
más	precozmente.	Además	suelen	ser	ellas	las	que	planifican	las	citas	médicas	
para	toda	la	familia	y	las	que	influyen	positivamente	para	que	todos	los	miem-
bros acudan al médico (233)(284)(287)(290)(292)(293). 
Optimizar la información es fundamental, incluyendo no sólo adultos sino tam-
bién niños y adolescentes y grupos minoritarios con formas especiales de melano-
ma. No debemos perder de vista que el paciente integrará mejor todo lo anterior-
mente expuesto si mejoramos la forma de dar dicha información. Robinson JK et 
al(290) resumen esto en un artículo publicado en 2009: 
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Mensaje correcto es... El que motiva y fortalece al paciente
El momento adecuado es...
Cuando el paciente está preparado 
para atender y aprender
La persona correcta para dar la información es...
El propio médico o cualquier otro 
bien formado y entrenado
La persona que debe recibir la información es... El paciente y su pareja
A la luz de nuestro trabajo y según diversos estudios publicados estamos en dis-
posición	de	remarcar	que	hay	un	grupo	específico	en	el	que	no	parece	que	las	me-
didas y campañas orientadas al diagnóstico precoz del melanoma impacten en la 
misma medida que parecen impactar a los adultos jóvenes, y en los que resultaría 
fundamental	intensificar	la	información	e	integrar	el	cribado	cutáneo	en	la	explo-
ración	física	rutinaria	al	menos	de	forma	anual,	con	el	fin	de	permitir	diagnosticar	
estos melanomas más agresivos más precozmente y darles una oportunidad de 
cara a mejorar la supervivencia. Hablamos de los pacientes de mediana edad/
edad avanzada, y en particular los varones, ya que en ellos se da una conjunción 
de tres factores de mal pronóstico (12)(67)(73)(233)(238)(251)(287)(290)(294)
(295)(296): 
a) Estos pacientes presentan con mayor frecuencia melanomas más gruesos, 
altamente agresivos, de rápido crecimiento y habitual morfología nodular, con 
tendencia a localizarse en cabeza y cuello. 
b) Es un grupo que suele tener menor conocimiento y conciencia de la enfermedad 
y muestra menor tendencia a participar en los programas de prevención y 
promoción de la salud, lo cual lleva inevitablemente a autoexplorarse menos 
y acudir más tardíamente a consulta cuando está enfermo, presentándose en 
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estadios tardíos más difíciles de tratar. Además, se ha objetivado que en cualquier 
grupo	de	edad	la	circunstancia	de	vivir	sólo	se	asocia	significativamente	a	una	
menor supervivencia relacionada con melanoma. 
c) Además, ya hemos visto cómo la localización anatómica donde el melanoma  
ocurre frecuentemente en hombres es la espalda, una zona difícil de autoexplorar. 
De hecho, casi el 40% tanto del total de hombres y del grupo de 40-60 años 
de nuestro estudio tenían el melanoma ahí localizado. Resultaría por tanto 
especialmente conveniente en estos pacientes involucrar a una pareja o 
familiar que ayude en los chequeos cutáneos y realizar revisiones rutinarias en 
la consulta del médico. Janda M et al(297) evidencian la repercusión positiva 
del material audiovisual (como complemento a los materiales escritos) en 
este grupo concreto de población, fomentando la realización de exploraciones 
corporales completas. Mostramos a continuación un cartel informativo de 
una campaña de concienciación que muestra de forma clara y concisa la 
importancia de vigilarse esta localización en especial.
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5.3 EVOLUCIÓN TEMPORAL DE LOS MELANOMAS. 
COMPARACIÓN POR QUINQUENIOS
5.3.1 Incidencia en aumento. ¿Aumentan los melanomas finos, los melanomas 
gruesos o ambos?
En los próximos 10-15 años es esperable que el melanoma sea uno de los tumo-
res malignos más comunes en Estados Unidos, con una incidencia proyectada de 
150.000 casos para 2030. En ese año podría llegar a ser el quinto cáncer más fre-
cuente por detrás de mama, próstata, pulmón y tiroides. Llamativamente, el cáncer 
colorrectal sería el único que experimentaría un descenso en la incidencia(298). 
Sin embargo, la extrapolación de datos epidemiológicos de países anglosajones 
puede	no	reflejar	la	realidad	de	países	como	el	nuestro,	con	fenotipo,	genotipo	y	
costumbres de exposición solar muy diferentes(278). 
A lo largo de los 25 años que abarca nuestro estudio hemos asistido a un incremen-
to muy notorio de los melanomas diagnosticados en nuestra área, especialmente 
en los dos últimos quinquenios, donde se llegaron a diagnosticar 403 melanomas 
(periodo 2005-2009, cuarto quinquenio) y 608 melanomas (periodo 2010-2014, 
quinto quinquenio), frente a los 206 casos del tercer quinquenio (2000-2004). 
Otras series españolas reportan resultados en la misma línea(276)(278)(283). De 
hecho, en un estudio llevado a cabo en un hospital de la Comunidad Autónoma 
de Cataluña la cifra de melanomas se incrementó más del doble entre 1988-1997 
y 1998-2006, y según reportan sus autores, las cifras siguen en aumento(278). 
Aunque el número de casos anuales reportado por un centro hospitalario no pueda 
considerarse un dato epidemiológico valorable, sí permite realizar una buena esti-
mación de lo que podría estar ocurriendo en nuestro entorno.
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A	lo	largo	del	tiempo	se	ha	podido	comprobar	una	reducción	significativa	en	grosor	
y tamaño en nuestro medio (p < 0.0001). Las diferencias en cuanto al espesor de 
Breslow fueron más acusadas entre el primer periodo (Breslow medio (DS), 3.25 
mm (4.04)) y el segundo / tercer periodo (2.51 mm (DS 4.10), segundo periodo; 
2.27 mm (DS 3.82), tercer periodo), y éste a su vez con los diez últimos años del 
estudio (1.46 mm (3.03), cuarto periodo; 0.88 mm (DS 2.12), quinto periodo). Las 
diferencias se mantuvieron también al excluir los melanomas intraepidérmicos, y 
de forma especial destaca en el último periodo analizado una notoria reducción 
del Breslow medio de los MM invasores, el cual llegó a situarse por vez primera 
en estos 25 años por debajo de los 2 mm (1.57 mm (DS 2.49). Los hallazgos en 
torno al tamaño fueron igualmente llamativos: si en los primeros 5 años del estu-
dio el tamaño medio máximo fue 21.28 mm (13.09), esta cifra se vio reducida en 
un	40%	en	los	últimos	5	años	(12.47	mm	(DS	9.32)).	Estos	resultados	son	reflejo	
de una mejora global de la asistencia a los pacientes con lesiones pigmentadas po-
tencialmente problemáticas, que implica desde la educación sanitaria de la pobla-
ción a la labor de la comunidad médica y dermatológica, culminando en la CLP. 
Otras series llevadas a cabo en los últimos años en nuestro país o países europeos 
próximos a nuestro entorno encuentran también un espesor medio tumoral cada 
vez	más	fino(279)(299).	En	concreto,	Avilés-Izquierdo	et	al	reportan	la	evolución	
de los melanomas diagnosticados en otro hospital terciario de la Comunidad de 
Madrid y objetivan una reducción del Breslow medio desde 1.84 mm (DS 2.68) en 
los años 1996-2000, a 1.39 mm (DS 2.93) en el periodo 2006-2010(279). 
Algunos investigadores proponen que la incidencia creciente de melanoma que 
está teniendo lugar a nivel mundial estaría ligada a un mayor conocimiento de 
melanoma, lo cual podría suponer tres hechos: aumento del diagnóstico, sobre-
diagnóstico y mejora progresiva en los procedimientos diagnósticos y en nuestra 
habilidad para detectarlo más precozmente(300)(301)(302)(303). Como conse-
cuencia, la proporción de melanomas gruesos al diagnóstico tendría que ir ca-
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yendo	progresivamente	a	la	vez	que	aumentaría	la	de	melanomas	finos(304). Sin 
embargo, un estudio danés reciente que estudia la incidencia de los melanomas in 
situ e invasores entre 1985 y 2012 encuentra que claramente se está produciendo 
un incremento anual. Además, estos mismos autores objetivan un incremento re-
lativo	de	los	melanomas	in	situ	y	melanomas	invasores	finos	junto	a	una	mayor	
incidencia de melanomas gruesos y de mortalidad en hombres y una estabiliza-
ción de ambos en mujeres(304). Por otro lado, Lipsker et al(299) analizan 2094 
melanomas diagnosticados entre 1980 y 2004, sugiriendo la existencia de tres 
tipos de melanoma con diferente comportamiento con el paso de los años: a) tipo 
1, melanomas gruesos (> 2 mm), con incidencia estable b) tipo 2, melanomas 
finos	(<1	mm	Breslow),	localizados	principalmente	en	el	tronco	de	pacientes	de	
edad media, con incidencia en aumento de forma marcada y progresiva c) tipo 3, 
melanomas localizados en cabeza y cuello de pacientes mayores, con incidencia 
al alza, pero más lenta. A nivel nacional, en los últimos años se está constatando 
una mayor edad media al diagnóstico (12)(279), mayor número de melanomas 
intraepidérmicos	(12)(276)(278)(279)	y	de	melanomas	finos	(Breslow	<	1	mm)
(12)(276), aumento del melanoma tipo léntigo maligno(279) y estabilización de 
los melanomas gruesos (>2 o >4 mm Breslow, según el estudio) (12)(276)(278)
(279) pero con aumento en su número absoluto (276)(278). En líneas generales, 
la incidencia del melanoma in situ se ha incrementado de forma mucho más mar-
cada que el melanoma invasivo(283)(305). En el estudio publicado por Marcoval 
et al(278) el porcentaje de melanomas in situ se llegó incluso a triplicar entre los 
años 1998-2006 con respecto a la década anterior. 
Nuestro estudio va en línea con estos trabajos nacionales e internacionales, ya que 
especialmente	en	el	cuarto	y	quinto	periodo	se	constató	un	aumento	signficativo	
relativo y absoluto del melanoma in situ y léntigo maligno (p < 0.0001). El por-
centaje de melanomas con Breslow > 2 mm y de melanomas de tipo nodular y 
lentiginoso acral fue decayendo a lo largo del tiempo, pero esto no se tradujo en 
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un descenso en su número absoluto. Es más, los casos de MN, lejos de disminuir, 
aumentaron en los diez últimos años. Este trabajo posee la ventaja de comprender 
un periodo temporal más largo y analizar años más recientes, lo cual contribuye 
a remarcar y consolidar las tendencias objetivadas en otras series nacionales y 
series previas de nuestro propio centro(277). 
Resultaría lo más apropiado sin lugar a dudas no sobrediagnosticar ni infradiag-
nosticar, pero moverse en este terreno es realmente complicado. Es cierto que el 
notable	aumento	de	MM	no	invasores	y	finos	que	vemos	en	nuestro	estudio	podría	
sugerir en parte sobrediagnóstico a base de casos que hace muchos años no se 
diagnosticaban y con mínima capacidad de progresión. No obstante, dicho sobre-
diagnóstico	no	se	puede	cuantificar	y no	hay	marcadores	clínicos	fiables	a	día	de	
hoy	que	distingan	ciertos	melanomas	finos	que	de	no	ser	diagnosticados	a	tiempo	
podrían comprometer la vida del paciente, por lo que nuestra obligación es de-
tectarlos y extirparlos a todos cuanto antes por igual(286)(301). Pero también es 
verdad que en términos absolutos en los dos últimos quinquenios se ha producido 
una mayor frecuencia absoluta de MM gruesos y/o con Clark elevado, de mela-
nomas de diámetro elevado y de MM nodulares, muchos de los cuales tuvieron 
lugar en pacientes de edad avanzada, como hemos comentado previamente. Estos 
hallazgos serían consistentes con la hipótesis de que el aumento de melanoma 
observado	no	es	ficticio,	sino	absolutamente	real	y	no	sólo	debido	a	una	mayor	de-
tección asociada al diagnóstico precoz, el aumento de cobertura de los registros de 
cáncer o a cambios en los criterios diagnósticos en las últimas décadas(283). De 
no haber implementado esas medidas de diagnóstico precoz tendríamos probable-
mente muchos más MM gruesos que generarían mayor morbimortalidad y costes 
al sistema. Tampoco debemos perder de vista el papel importante que desempeñan 
en el aumento del número de casos de melanoma dos factores, el mejor acceso a 
la atención sanitaria y el constante aumento de la exposición recreativa al sol que 
ha tenido lugar en nuestro país desde los años 60. 
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En el aumento de MM observado en los dos últimos quinquenios en nuestra área 
de	influencia	deben	mencionarse	posibles	factores	demográficos	e	influencia	de	
un mayor uso de la sanidad pública en detrimento de la privada como consecuen-
cia de la crisis económica. En la Gráfica que mostramos a continuación se puede 
observar la población de la Dirección Asistencial Norte de la Comunidad de Ma-
drid (antigua Área V) a lo largo de los años de nuestro estudio:
La población de nuestra área de referencia no siempre ha sido creciente; de hecho, 
aunque sufrió un aumento considerable entre 1990 y 2004, en los años siguientes 
apenas	ha	 existido	modificación.	Por	 ello,	 la	 tendencia	 creciente	 en	melanoma	
parece estarse produciendo en una magnitud muy superior a lo que se explica por 
los	datos	demográficos	expuestos. No	obstante,	estos	datos	reflejan	el	número	de	
pacientes y tarjetas sanitarias adscritas a ambos centros y no tienen en cuenta los 
pacientes que se acogen a la opción de Libre Especialista de Área, por lo que el 
número de pacientes atendidos podría ser mayor. 
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5.3.2 La importancia de diagnosticar melanomas finos
Kittler H abre un editorial publicado en 2008 comentando que ojalá todos los me-
lanomas diagnosticados fueran in situ, porque la sola extirpación del tumor sería 
curativa y nadie moriría entonces por melanoma(306). Esto es un escenario ideal, 
pero no es realista, aunque sí podemos aproximarnos a él e intentar diagnosticar 
los melanomas cuanto antes, porque ello supondría a priori que la probabilidad de 




embargo, un trabajo recientemente publicado basado en el registro SEER de Es-
tados Unidos sobre unos 49.000 melanomas invasores diagnosticados entre 1992-
2013 hace concluir a sus autores que incluso entre melanomas incipientes, cuanto 
más	incipientes	(o	finos)	mejor,	propugnando	como	lo	más	deseable	extirpar	los	
melanomas cuando aún no son invasores(308). Del total de melanomas invasores 
recogidos en este trabajo, había un 72% en estadio T1, 16% T2, 8% T3 y 4% T4. 
El mayor número de muertes a 10 años aconteció en los melanomas T1 (29% del 
total), aunque seguido muy de cerca por las acontecidas en los melanomas T2 y 
T3 (27% en cada grupo). Como cabía esperar, el riesgo de muerte se correlaciona-
ba con el espesor: 3% en los melanomas T1, 12.4% en los melanomas T2, 25% en 
T3 y 31.8% en melanomas T4. Sin embargo, llamativamente y de forma inespera-
da no encontraron entre las subcategorías T1 el mismo patrón de peor pronóstico 
conforme mayor espesor; por el contrario, el grupo de melanomas con un Breslow 
comprendido entre 0.01-0.25 mm tuvo una mayor proporción de muertes que el 
subgrupo siguiente (0.25-0.5 mm) independientemente de la ulceración, aunque 
inferior a los grupos 0.51-0.75 mm y 0.76 mm-1 mm. Así, aunque el pronósti-
co empeora claramente conforme el melanoma avanza desde un estadio T1 a un 
estadio	T4,	hay	un	porcentaje	pequeño	pero	 relevante	de	melanomas	finos	con	
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pronóstico fatal, y que los convierte en un importante problema de salud con nota-
ble impacto económico(308). Trabajos previos publicados en otras localizaciones 
geográficas	van	en	la	misma	dirección(309)(310).	El	problema	de	los	melanomas	
finos	parece	ir	en	aumento;	en	Queensland	(Australia),	los	melanomas	finos	≤	1	
mm fueron responsables del 19% de muertes por melanoma, con un incremento 
del 14% (años 1990-1994) al 23% (años 2005-2009)(311). Es posible que el ín-
dice mitótico, la invasión linfovascular, la regresión u otros factores como ciertas 
mutaciones genéticas puedan explicar ese peor pronóstico entre los MM T1 más 
finos(123)(312),	pero	se	necesitan	estudios	futuros	que	caractericen	mejor	el	tipo	
de	melanomas	finos	que	tienen	peor	pronóstico.	
Por otro lado, aunque excepcionales, existen melanomas in situ que desarrollan 
metástasis. Concretamente, se ha estimado en un 1.1% los pacientes con MiS que 
mueren en los 10 años siguientes al diagnóstico. Las razones no están claras, y 
se barajan entre las explicaciones posibles un diagnóstico erróneo(308). Estudios 
recientes han encontrado componente invasivo oculto en el 33% de lesiones pre-
viamente diagnosticadas de forma inequívoca como MiS mediante IHQ (melan-A 
y SOX10) y/o nuevos cortes con hematoxilina-eosina que permitieron evaluar 
la	 lesión	más	 en	 profundidad;	 el	 espesor	 de	Breslow	 reclasificado	osciló	 entre	
0.12-0.49 mm(313). La mayoría de estos casos estarían curados tras la cirugía 
indicada	para	los	MiS,	tal	y	como	ocurre	con	la	inmensa	mayoría	de	MES	finos,	
pero	justificaría	esperar	algún	caso	de	metástasis	sobre	lesiones	diagnosticadas	de	
entrada como MiS. Así, una buena exploración física poniendo especial énfasis 
en la palpación ganglionar parece mandatoria junto con un buen seguimiento que 
incluya instruir al paciente en la importancia de las autoexploraciones(313). 
Las políticas e intervenciones de salud que implementan vías de acceso rápido 
a la atención especializada para pacientes con sospecha de melanoma aumenta-
rían la frecuencia de melanomas en estadios precoces (Tis-T1)(314). De hecho, 
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modelos predictores a 10 años estiman una reducción del 42% en melanomas >4 
mm	y	un	incremento	del	10%	de	melanomas	≤1	mm	si	se	redujera	en	un	25%	la	
demora con la que un paciente viene a consulta y se acortara en un 50% la de-
mora para ser visto en consulta(315). Un factor a valorar en un estudio posterior 
sería el nivel educativo, pues éste ha sido reportado como un factor inversamente 
relacionado con el estadio. Está demostrado que la incidencia de melanoma es 
más alta en pacientes con estatus socioeconómico más alto; sin embargo, son los 
pacientes de bajo estatus socioeconómico y bajo nivel educativo los que tienen 
peor pronóstico. No se conocen las causas exactas de estas observaciones, pero un 
menor conocimiento de melanoma unido a una menor disposición para participar 
en programas de cribado y otros factores no reconocidos relacionados con el estilo 
de	vida	podrían	influir(282)(285)(316).	
5.4 CARACTERÍSTICAS GLOBALES DE LOS MELANOMAS 
EXTIRPADOS SIN SOSPECHA Y EVOLUCIÓN TEMPORAL
Aproximadamente un 30% de los MM de nuestro estudio se diagnosticaron sin 
sospecha	 clínica.	No	 existieron	 diferencias	 significativas	 en	 cuanto	 al	Breslow	
global (incluyendo MM intraepidérmicos) pero sí en cuanto al Breslow de los 
MM invasores (p < 0.0001), lo que obliga a considerar a este amplio grupo de 
MM de difícil diagnóstico como un problema asistencial relevante. 
A la luz de los resultados obtenidos, los melanomas extirpados sin sospecha pare-
cen polarizarse hacia dos grupos. Por un lado, parte de este fenómeno fue con mu-
cha probabilidad fruto de una actitud proactiva en los pacientes de más riesgo, ex-
tirpando lesiones melanocíticas que presentaron o desarrollaron cambios atípicos 
aun cuando no nos parecieran claramente de inicio MM. De hecho, en un 61.5% 
de los casos el diagnóstico de presunción fue de lesión melanocítica benigna. Ade-
más,	un	tamaño	significativamente	inferior	y	una	mayor	proporción	de	MiS	entre	
los MM sin sospecha (28.08% vs 15.93% (con sospecha)) (p < 0.0001) apoyarían 
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esta explicación. En caso de que hubiera existido retraso en extirpar estas lesiones, 
clínicamente no resultó relevante. La otra cara de la moneda parece explicarse por 
MM que no cumplían o se alejaban bastante de la regla ABCD(181) y con datos 
que	reflejaban	una	conducta	agresiva	y	potencialmente	letal:	a)	Un	26%	de	los	
MM sin sospecha tuvieron un espesor de Breslow >2 mm b) Aproximadamente un 
50% del global de melanomas nodulares no fueron sospechados antes de su extir-
pación, por lo que parecen ser especialmente proclives a no parecer MM cuando 
se extirpan(93). También los MM dentro de la categoría de “otros” fueron peor 
diagnosticados, pero en este caso el error es más asumible pues incluye subtipos 
muy raros e infrecuentes de MM c) Hasta en un 35% de los casos el diagnóstico 
de sospecha fue de lesión no melanocítica o tumoración. Este tipo de error en la 
valoración de estos MM sí que puede condicionar mayor retraso diagnóstico y 
tratamientos previos inadecuados para una lesión melanocítica antes de decidir 
su extirpación, con riesgo vital para el paciente. Así, ante una lesión amelanótica 
(o no) aislada, de larga evolución, resistente a tratamientos convencionales o ante 
una lesión recidivante o de crecimiento progresivo debemos ser cautos y consi-
derar, entre otras, la posibilidad de melanoma. En este sentido, estudios recientes 
encuentran que un 1.7% de los MM son confundidos con úlceras por presión, ec-
cema, úlceras de pie diabético, queratosis seborreicas irritadas, intértrigo fúngico, 
carcinomas basocelulares o queratoacantomas, entre otros (Figura 15)(317). 
En cuanto a la evolución temporal de los melanomas sin sospecha es cierto que 
aunque en números absolutos aumentaron mucho con el tiempo, lo hicieron en 
consonancia con el aumento de MM en su conjunto. Especialmente llamativo 
fue el aumento en los periodos 4 y 5, donde hubo 103 y 187 MM extirpados sin 
sospecha respectivamente. 
En un grupo de melanomas como éste con un número muy relevante de tumores 
potencialmente letales, es importante remarcar que aunque no se redujo apenas el 
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porcentaje de MM que se siguieron extirpando sin sospecha a lo largo del tiempo 
sí	se	redujo	significativamente	su	espesor	(con	diferencias	más	acentuadas	entre	el	
último periodo (Breslow medio (DS), 1.36 mm (3.03)) y los tres primeros periodos 
(3.22 mm (3.92), periodo 1; 3.93 mm (6.16), periodo 2; 3.35 mm (3.49), periodo 
3)). El aumento del porcentaje de lesiones consideradas como melanocíticas y de 
melanomas con nivel I de Clark (p < 0.0001), sobre todo en el quinto periodo, sugie-
re	que	un	elevado	número	de	MM	finos	se	confundieron	probablemente	con	nevos	
atípicos. Sin embargo, la cantidad de melanomas gruesos extirpados sin sospecha 
no disminuyó; es más, la frecuencia absoluta de melanomas con un Breslow > 4 mm 
se duplicó entre 1990-1994 y 2010-2014, confundidos posiblemente con tumoracio-
nes o lesiones no melanocíticas malignas. Una vez más, el problema de que no se 
sospecharan es que ello pudo haber motivado un retraso en la actuación y un peor 
pronóstico	final,	irrelevante	entre	los	MM	finos,	pero	un	problema	muy	grave	entre	
los MM gruesos. Al menos, el número absoluto de lesiones clínicamente confundi-
das con lesiones no melanocíticas benignas y que pudiera haber llevado aparejado 
mayor retraso en una biopsia o extirpación o haberse manejado inapropiadamente 
(con crioterapia por ejemplo) no aumentó en periodos recientes. 
Por ello debe insistirse en la formación a todos los niveles para la detección de 
este tipo de melanomas, focalizando en el paciente y en el médico, con todas las 
recomendaciones que iremos dando a este respecto. 
5.5 CONSIDERACIONES SOBRE EL ÁMBITO ASISTENCIAL 
DE EXTIRPACIÓN
5.5.1 Características de los melanomas según el ámbito asistencial en el que 
se decidió su extirpación
A lo largo de los últimos años, se han publicado diversos estudios que han intentado 
comparar la precisión de médicos no dermatólogos (muchos de ellos referidos más 
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específicamente	a	médicos	de	atención	primaria)	y	dermatólogos	en	la	identifica-
ción de lesiones pigmentadas sugestivas de melanoma y su manejo posterior, reali-
zando extirpación o derivando al paciente al especialista. En una revisión sistemá-
tica publicada en 2001, se encontró que la sensibilidad de la precisión diagnóstica 
osciló entre el 42-100% en los médicos de atención primaria y entre el 81%-100% 
en los dermatólogos(318). El reconocimiento de melanoma, como cabe esperar, es 
proporcional a la exposición al mismo en el día a día en la consulta(319). 
En	nuestra	serie,	los	melanomas	son	más	finos	y	de	menor	tamaño	al	irse	especia-
lizando el tipo de consulta (p < 0.0001). Agrupando los melanomas por estadios T 
según su espesor, se observó que el 33.43% de los melanomas detectados por los 
médicos no dermatólogos (médicos no-D) superó los 2 mm de espesor (estadios 
T3 y T4) frente al 17.17% y 5.36% en los mismos estadios entre los diagnosti-
cados por dermatólogos generales (DG) y médicos de la Consulta de Lesiones 
Pigmentadas (CLP), respectivamente. 
El 25.16% de los melanomas de nuestro estudio fueron diagnosticados por mé-
dicos no-D bien porque los pacientes consultaban por dicho motivo o de forma 
incidental en el contexto de una exploración física rutinaria (Figura 16). Ello 
remarca el papel fundamental del médico de atención primaria (y otros médicos 
a los que eventualmente les lleguen los melanomas) en el manejo de este tumor, 
acentuado por el hecho de que en nuestro sistema público ellos son los que reci-
ben en primera instancia a la gran mayoría de pacientes afectados. Al igual que en 
otros estudios publicados en la literatura(320) los melanomas diagnosticados por 
médicos no-D de nuestra serie fueron más profundos que los de los dermatólogos 
(la diferencia se mantuvo también al excluir los melanomas in situ) (p < 0.0001). 
Además, la edad media de estos pacientes fue ligeramente superior a la de los 
otros ámbitos (p < 0.0001) y el tipo nodular fue el segundo tipo histológico en fre-
cuencia (15.45%), por detrás del MES. Así, el médico de atención primaria estaría 
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en una posición privilegiada para poder detectar cuanto antes estos melanomas 
de mal pronóstico (>3 mm, nodulares), circunstancia remarcada por el hecho de 
que los varones mayores de 50 años, en riesgo de desarrollar tales melanomas, 
si asisten al médico suelen preferir acudir a su médico de atención primaria más 
que al dermatólogo(231)(259)(286). Un hecho importante a remarcar es que una 
exploración física -incluso aunque sea completa- en este subgrupo podría pasarlos 
por alto dado el aspecto inocente que presentan en ocasiones, con morfologías 
simétricas y amelanóticas (67)(91)(92)(93)(321). Por ello, resulta fundamental 
en este ámbito de la atención primaria, pero también en cualquier otro, preguntar 
específicamente	sobre	la	posible	aparición	de	lesiones	nuevas,	cambiantes	o	en	
crecimiento, pues esto nos pondrá en la pista hacia su diagnóstico(322)(323). Esto 
es, toda lesión dudosa, si es sobreelevada, exige valoración inmediata.
Los	dermatólogos	detectan	melanomas	significativamente	más	finos	que	los	mé-
dicos de atención primaria u otros médicos no dermatólogos(282)(285)(324). Los 
melanomas de zonas con baja densidad de dermatólogos diagnosticados por mé-
dicos no-D están asociados a una menor supervivencia en relación al diagnóstico 
en estadio más avanzado(325). Diversos estudios han demostrado que debido a 
la	formación	específica	y	entrenamiento	de	los	dermatólogos	en	evaluar	lesiones	
cutáneas con y sin dermatoscopio, son más capaces de diagnosticar y manejar 
apropiadamente las lesiones pigmentadas que otros especialistas. Se ha señalado 
que la detección por parte de un dermatólogo se asocia a un efecto protector frente 
a melanomas de >1mm de espesor (OR, 0.45; 95% CI, 0.28-0.73) e incluso hay 
evidencia que apunta hacia un diagnóstico de melanomas en estadios más tem-
pranos e incluso hacia una mayor supervivencia(285)(326). Además, el hecho de 
tener un dermatólogo establecido o de referencia promueve la educación paulatina 
del paciente en el “mundo del melanoma” y agiliza el acceso rápido de lesiones 
sospechosas, favoreciendo el diagnóstico de melanomas in situ y melanomas in-
vasores	finos,	frente	a	pacientes	sin	dermatólogo	establecido(289).	
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Nuestro estudio apunta hacia esta línea. Los melanomas diagnosticados por los DG 
(bien porque el paciente consultaba explícitamente por ello o en el contexto de una re-
visión de lesiones pigmentadas u otro motivo dermatológico diferente) representaron 
el	50%	del	global,	siendo	más	finos	y	pequeños	que	los	diagnosticados	en	el	ámbito	
no-D (p < 0.0001) (Figura 17). Con respecto al ámbito no-D asistimos también a un 
incremento en la proporción de melanomas in situ, que prácticamente vieron duplica-
do su porcentaje (18.80% (DG) vs 9.69% (no-D)). Sin embargo, aunque muchos de 
los melanomas gruesos ya habían sido diagnosticados en el ámbito no-D, se objetivó 
que siguieron llegando todavía a este ámbito casi un 20% de melanomas con un grosor 
>2 mm y un 10.44% de melanomas nodulares sin ser detectados, por lo que la forma-
ción	en	este	ámbito	y	una	optimización	de	la	exploración	cutánea	con	el	fin	de	dejar	
sin diagnosticar los menos melanomas posibles resultan imprescindibles. 
La CLP detectó desde su creación un 25% del total de melanomas, poniendo de 
manifiesto	que	la	mayoría	de	melanomas	diagnosticados	provienen	de	los	otros	
dos ámbitos, y son claramente de mayor grosor y tamaño. Paralelamente, este 
hallazgo habla en contra de que el sobrediagnóstico tenga un gran peso, pues po-
dríamos pensar que si la CLP fuera la que más casos de melanoma diagnosticara, 
esta contribución podría ser a raíz de diagnosticar muchos melanomas pequeños, 
finos	e	indolentes.	También	podemos	especular	que	la	actitud	proactiva	con	la	que	
trabajamos en la CLP esté contribuyendo en pacientes de riesgo a “prevenir” algu-
nos MM en base a poder detectar con más facilidad que en otros ámbitos y extir-
par algunos nevos nuevos con atipia elevada desde el principio, nevos inestables 
que ganan atipia o nevos con aspecto y/o evolución no convencional(327)(328). 
Aunque	imposible	de	cuantificar	en	estos	momentos,	podría	ser	razonable	asumir	
que algunas de estas lesiones estuvieran destinadas a ser precursoras directas de 
MM y estuvieran ya recorriendo ese camino. Quizá en el futuro podamos dispo-
ner de marcadores moleculares que nos ayuden a comprender el comportamiento 
biológico de estas lesiones y orientar su manejo en consecuencia. 
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Sí está claro que nuestra CLP mejoró la capacidad de detectar mucho más pre-
cozmente	el	MM,	ya	que	sus	melanomas	fueron	los	más	finos	y	pequeños	(p	<	
0.0001). La mediana de tamaño fue de sólo 8 mm (2-100) y las diferencias en gro-
sor fueron tan favorables a los melanomas diagnosticados en CLP que siguieron 
siendo	significativas	incluso	tras	excluir	los	melanomas	in	situ	(Breslow	medio	
(DS), 1.00 mm (1.46)). Este hallazgo nos parece especialmente importante tenien-
do en cuenta que a la CLP acceden buena parte de los pacientes de mayor riesgo 
que están bajo vigilancia en nuestra área y sistema sanitario. Respecto al ámbito 
previo se objetivó que aumentaron los melanomas in situ, suponiendo el 30% de 
los melanomas de la CLP, mientras que el porcentaje de melanomas nodulares se 
vio reducido drásticamente al 2.39% (9 casos frente a los 59 y 80 casos del ámbito 
no-D	y	DG	respectivamente).	Todo	ello	puede	venir	a	reflejar	dos	criterios	más	de	
calidad del trabajo llevado a cabo en estas unidades. 
Otros estudios sustentan estas observaciones. Haenssle HA et al(282) encuentran 
que el seguimiento en una consulta especializada de lesiones pigmentadas se aso-
ciaba	significativamente	a	melanomas	más	finos	tanto	en	el	análisis	univariante	
como en el multivariante. Además, objetivan que los pacientes en seguimiento en 
estas unidades son más jóvenes - en nuestro estudio la edad media es ligeramente 
más baja que en los otros ámbitos-, tienen un mayor riesgo de melanoma (múlti-
ples nevos y/o atípicos, >1 melanoma previo) y mayor nivel educativo. 
5.5.2 Melanomas extirpados sin sospecha diagnóstica según el ámbito 
asistencial en el que se decidió la extirpación
Entre los factores asociados a retraso en el diagnóstico de melanoma, un diag-
nóstico incorrecto inicial puede tener alta importancia. Caracterizar ese error es 
fundamental, ya que es un área muy susceptible de mejora. Blum et al(329) en-
contraron que en un 18% de los casos el melanoma fue confundido con una le-
sión benigna, siendo el 60% de los médicos especialistas en dermatología; ello 
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condujo	a	un	retraso	significativo	en	el	tratamiento,	más	prolongado	si	más	de	un	
médico confundió el diagnóstico, lo cual sucedió en el 8% de los casos(329). En 
general, el diagnóstico erróneo varía según el tipo histológico, pero es especial-
mente problemático para el melanoma nodular, el melanoma desmoplásico y el 
melanoma amelanótico(62). 
Según nuestro estudio, los médicos no-D tienen menos probabilidades que los der-
matólogos de acertar correctamente el diagnóstico de melanoma (p < 0.001). Los 
melanomas detectados por médicos no-D fueron considerablemente más gruesos 
(media (DS), 4.27 mm (5.03)), de mayor tamaño (media (DS), 16.88 mm (11.92)) 
y frecuentemente nodulares (25%), confundiéndose hasta en un 59.71% con le-
siones no melanocíticas malignas y benignas o tumoraciones. A la vista de estos 
datos resulta por tanto fácil de comprender que sea mayor la probabilidad de que 
el posible error o retraso diagnóstico tenga más consecuencias negativas para el 
paciente que en los otros dos ámbitos y por ello resulta fundamental la formación 
a	este	nivel,	a	través	de	cursos	específicos	o	jornadas	y	con	la	inestimable	ayuda	
que nos proporciona hoy en día el material audiovisual(231)(319)(330). Grange 
et al(236) publicaron recientemente un estudio en el que se objetivaba el éxito de 
un programa de formación para la detección precoz de melanoma llevado a cabo 
sobre médicos franceses de atención primaria; tras él, se redujo en un 34% la in-
cidencia	de	melanomas	muy	gruesos	(≥3	mm),	acompañado	de	un	descenso	en	el	
Breslow	medio	y	una	mayor	proporción	de	melanomas	in	situ	y	finos.	Además,	
una mayor formación en este ámbito no dermatológico conduciría a una mejor 
identificación	no	solo	de	lesiones	malignas,	sino	también	benignas,	evitando	casi	
un 50% de derivaciones innecesarias a dermatología, y reduciendo en consecuen-
cia la presión asistencial y la demora en nuestras consultas(331). 
Por otro lado, los melanomas sin sospecha extirpados por los DG y la CLP no sólo 
son	más	finos,	sino	también	más	pequeños,	especialmente	para	ésta	última	(Breslow	
TESIS DOCTORAL - Marta Feito Rodríguez
- 158 -
y tamaño medio (DS), 0.47 mm (1.15) y 7.33 mm (4.04), respectivamente). De for-
ma añadida, en la CLP son prácticamente aislados los casos en los que el diagnós-
tico de presunción fuera otro diferente al de lesión melanocítica benigna (9 casos), 
lo	que	refleja	una	mayor	pericia	diagnóstica	o	mejor	orientación	diagnóstica	de	la	
CLP frente a los otros dos ámbitos y una menor repercusión negativa de ello deri-
vado. Es decir, un eventual retraso en la extirpación de esas lesiones en CLP apenas 
influiría	en	el	pronóstico(285)	y	evolución	al	tratarse	en	gran	parte	de	los	casos	de	
melanomas	in	situ	o	melanomas	finos	invasores	con	muy	escasa	representación	de	
los MN, MLA o de otros tipos histológicos más infrecuentes. Esta misma observa-
ción, aunque no tan acentuada, pudo ser también observada entre los DG, lo cual se 
traduce en un mejor diagnóstico a este nivel frente a los médicos no-D, y va en línea 
con estudios previos publicados que encuentran una sensibilidad diagnóstica mayor 
en los dermatólogos frente a los no dermatólogos, tanto para MN (57 vs 32%, p < 
0.01)	como	para	MLA	(94%	vs	43%,	p	=	0.02)(62).	
El error de confundir clínicamente en la CLP melanomas con lesiones benignas 
melanocíticas	podría	estar	en	relación	con	la	filosofía	de	extirpar	lesiones	proble-
máticas y de difícil manejo que a pesar de no tener una dermatoscopia claramente 
sugestiva de melanoma demuestran inestabilidad y ganancia de atipia, y que lle-
gan a suponer casi un 25% de todos los melanomas extirpados en CLP. 
Todos estos resultados subrayan el papel no sólo de los dermatólogos, sino de toda 
la comunidad médica en la detección precoz de melanoma. No se trata de ver quién 
lo	hace	mejor,	sino	de	aunar	esfuerzos	en	la	batalla	contra	el	melanoma	con	el	fin	
de mejorar el pronóstico intentando diagnosticar los melanomas cuando todavía son 
finos	y	dispensando	a	los	pacientes	la	mejor	atención	posible.	En	este	proceso,	la	
CLP puede ofrecer una estimable ayuda, dada la utilidad y alta calidad asistencial 
que	se	da	en	ella;	parece	plenamente	justificado	el	dirigir	hacia	ella	para	valoración	
y seguimiento a los pacientes de más riesgo y/o más difícil vigilancia y, en conse-
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cuencia, dotar a estas unidades de los recursos necesarios para ello. Además, una 
tarea que no debemos olvidar (si queremos reducir la mortalidad por melanoma) es 
organizar la CLP de tal manera que facilite el acceso rápido hacia ella para valora-
ción de lesiones dudosas, palpables y probablemente melanocíticas que hayan sido 
seleccionadas en otros ámbitos por su potencial carácter maligno. 
A continuación, discutiremos qué estrategias están disponibles de cara a nuestro 
objetivo principal, el diagnóstico precoz de melanoma y quién puede realizarlas. 
5.5.3 El melanoma escribe su mensaje en la piel para que nosotros lo veamos...
5.5.3.1 Importancia de la exploración cutánea completa en cualquier ámbito 
asistencial. ¿A quién debe ir dirigida?
Muchos	pacientes	que	llegarían	a	cualquier	ámbito	se	beneficiarían	de	un	examen	
cutáneo completo en un intento de “cazar” melanomas en estadios precoces(294). 
Es cierto que a día de hoy no hay unas guías al respecto, existiendo médicos que la 
realizan aprovechando otra enfermedad médica o una revisión rutinaria de salud, 
mientras que otros sólo la realizan si el paciente viene especialmente para ello o 
ven que es un paciente con factores de riesgo de melanoma. 
Argenziano et al(258) propone realizar una exploración cutánea completa en caso 
de existir los siguientes factores de riesgo: a) Historia familiar o personal de me-
lanoma. b) Pacientes menores de 50 años con más de 50 lunares en total o más de 
20 en brazos c) Pacientes mayores de 50 años con evidencia de daño solar cró-
nico. Además, las exploraciones clínicas completas toman poco tiempo y tienen 
el valor añadido de permitir el acceso a zonas difíciles a la exploración, como 
espalda, área genital y parte posterior de las piernas, que permanecen más ocultas 
y donde se sitúan buena parte de los melanomas, en hombres y mujeres respec-
tivamente(175)(293)(294). Claramente serán también estos pacientes los que se 
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beneficien	de	un	seguimiento	más	específico	y	pormenorizado	en	el	ámbito	de	la	
DG y/o CLP. 
Otros autores recomiendan su realización rutinaria en todo tipo de paciente, tanto 
de bajo como de alto riesgo(332). Se da además la circunstancia de que muchos de 
los pacientes de nuestras consultas que han desarrollado un melanoma no tenían 
apenas nevos melanocíticos (328). Sin embargo, las limitaciones en el tiempo por 
consulta y la alta carga asistencial pueden limitar su práctica universal en nuestro 
día a día; quizá puedan llevarse a cabo exploraciones parciales, focalizando más 
en ciertas localizaciones según edad y sexo, tal y como hemos visto previamente. 
En cualquier caso, las estrategias de formación en melanoma deben alcanzar a 
todos los individuos, ya sean de alto o bajo riesgo. Esto es, los pacientes de bajo 
riesgo tienen que estar en disposición de conocer, como cualquier otro paciente, 
los signos de alarma que deben llevarles a consultar al médico la aparición de un 
eventual melanoma. Quizá en el futuro dispongamos de herramientas en la prác-
tica	clínica	como	los	marcadores	genéticos,	con	el	fin	de	identificar	y	educar	más	
enérgicamente a individuos sin factores de riesgo establecidos como tal pero que 
tengan un riesgo incrementado de melanoma(333). 
5.5.3.2 Ayuda de los distintos dispositivos en el diagnóstico precoz. Elección del 
dispositivo: ¿En qué ámbito se puede usar cada dispositivo? 
Es innegable la ayuda que nos puede ofrecer la tecnología en el diagnóstico del 
melanoma (258)(286). El dermatoscopio de mano resulta muy útil para optimizar 
el cribado para todo tipo de cáncer cutáneo, sobre todo en manos entrenadas. Se ha 
estimado que su curva de aprendizaje es larga, durando aproximadamente 18 me-
ses(334). Resulta una ayuda inestimable para intentar establecer el comportamiento 
biológico de la lesión pigmentada a la que nos enfrentamos en la consulta, punto de 
inicio fundamental porque de eso dependerá su correcto manejo posterior. Además, 
como hemos comentado previamente, es barato y no consume mucho tiempo(193) 
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e incluso hay algún estudio que apunta hacia su posible utilidad como complemento 
de la autoexploración en pacientes seleccionados adecuadamente entrenados(335). 
Un estudio italiano objetivó que la ratio de lesiones benignas extirpadas / melanoma 
en dermatólogos que usaban la dermatoscopia era de 4.3/1 frente a 14.4/1 entre los 
que no usaban dicha técnica; es decir, se reducían considerablemente las extirpa-
ciones innecesarias de lesiones benignas (336). Además, Haenssle et al(282) obser-




mejora la habilidad del médico para hacer el despistaje de cáncer cutáneo sin in-
crementar el número de consultas innecesarias a ámbitos más especializados(337). 
Herschorn et al(197) encontraron que la dermatoscopia en manos de médicos de 
familia	incrementaba	la	sensibilidad	de	melanoma	sin	reducir	la	especificidad,	y	
Menzies et al(198) observaron que la dermatoscopia disminuía el número de le-
siones benignas extirpadas o referidas para valoración al especialista en un 63.5%. 
Por todo ello, creemos que es una vía muy importante de mejora el potenciar el 
uso de la dermatoscopia incluso en ámbito no dermatológico, al menos orientado 
a reconocer lesiones dudosas como melanocíticas(338). Sólo eso ya sería capaz 
de cambiar prioridades en su manejo y/o evitar un tratamiento inicial inadecuado. 
En una encuesta llevada a cabo por Argenziano et al(258) llamaba la atención que 
un 55.1% de los encuestados usaban dermatoscopia para examinar casi todas las 
lesiones de un paciente, pero hasta un 42.6% examinaban sólo lesiones sospecho-
sas, lo cual puede ayudar a reducir el número de lesiones benignas extirpadas, 
mejorando	por	tanto	la	especificidad,	pero	pudiendo	dejar	sin	detectar	melanomas	
muy iniciales, clínicamente nada llamativos como son los melanomas de pequeño 
tamaño (reduciendo potencialmente la sensibilidad). 
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En	nuestra	muestra	un	5.30%	de	los	melanomas	medía	≤	5	mm	de	tamaño	máximo	
y un 32.38% medía entre 5 y 10 mm de diámetro. Dado que Skvara H et al(339) 
objetivaron que la sensibilidad de la dermatoscopia en melanomas incipientes no 
era	superior	al	27%,	la	dermatoscopia	convencional	aislada	no	parece	lo	suficien-
temente buena para pequeñas lesiones en particular, por lo que necesitamos algún 
soporte de ayuda más(306). En este sentido, la combinación de fotos panorá-
micas con EPL convencional resulta un buen enfoque y proporciona óptimos 
resultados(328), pues disminuye el número de biopsias (y con ello, un ahorro eco-
nómico y una disminución de la morbilidad ocasionada) y permite detectar mela-
nomas de forma más temprana, reduciendo potencialmente la mortalidad asociada 
a los mismos(219). Es especialmente útil en las consultas de DG en el contexto de 
seguimiento de nevos melanocíticos, pero puede ser aplicado a cualquier ámbito. 
Un consejo bueno para sacarle la máxima rentabilidad es el de no ir lesión por 
lesión, sino mirar por grupos, porque está estudiado que el cerebro humano reco-
noce mejor cambios (tamaño, tipo y distribución del color) por comparación con 
los objetos adyacentes cuando compara imágenes muy similares (340).
Además, en los últimos años las fotos pueden ser realizadas por los teléfonos 
móviles de los propios pacientes, lo que fomentaría la autovigilancia(341). No 
obstante, un estudio publicado en 2016 desde la perspectiva del paciente(342) 
objetiva	que	sólo	la	mitad	de	ellos	perciben	que	es	útil	y	el	78.9%	prefieren	que	
les examine la piel el especialista. Recientemente se ha reportado la ayuda que 
podría ofrecer en el control de las lesiones melanocíticas la teledermatoscopia a 
través del móvil del propio paciente(343). No es esperable que sustituya sin más a 
un examen periódico y exhaustivo presencial en pacientes de mayor riesgo y más 
difícil vigilancia, pero lo podría complementar.
También la dermatoscopia es útil para detectar esos melanomas nodulares que en 
ocasiones son difíciles de diagnosticar y que de manera tan importante repercuten 
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en la supervivencia como hemos visto previamente. Hace unos años, Argenziano 
G et al(344) describieron un nuevo predictor de melanoma nodular pigmentado, 
el	color	negro-azul	dentro	de	la	lesión,	que	refleja	la	combinación	de	pigmento	
en la dermis media (azul) y epidermis (negro) y que debe ser añadido a los crite-
rios estándar dermatoscópicos de melanoma cuando nos enfrentemos a una lesión 
nodular. No obstante, un 15% de melanomas nodulares no pueden ser detectados 
ni con la regla del “negro-azul”, con lo que el enfoque más seguro para cualquier 
médico sería el que resume la frase “si dudas, extirpa”(180). 
Y damos un paso más. La dermatoscopia digital ha supuesto un gran avance en el 
manejo de las lesiones melanocíticas. Su implantación en unidades especializadas 
de lesiones pigmentadas ha conseguido mejorar la precisión en el diagnóstico de 
melanoma(345). Con este tipo de seguimiento se mejora la sensibilidad y la espe-
cificidad,	ésta	última	especialmente	en	manos	expertas(212)(346). Haenssle HA et 
al(347) objetivaron que la probabilidad de éxito (diagnosticar un melanoma entre 
los nevos benignos extirpados) es de un 1.3% cuando se utiliza la exploración 
clínica y dermatoscópica vs 8.6% cuando se combinan las dos anteriores con DD. 
Así, la DD es una estrategia extremadamente útil en pacientes con múltiples ne-
vos para no perder melanomas y poder diagnosticarlos precozmente, a la vez que 
se minimiza la escisión innecesaria de lesiones benignas(258)(269)(348). ¿Qué 
aporta frente a la dermatoscopia manual y/o fotos panorámicas? Al permitir la 
comparación entre imágenes añade el factor <tiempo> como criterio diagnóstico 
adicional. Eso nos permite tener en la CLP esa actitud proactiva de la que hemos 
hablado previamente, focalizando no en nevos atípicos por el mero hecho de serlo 
(según criterio ABCD o “signo del patito feo”), sin más, sino en lesiones nuevas 
o inestables que podrían ser ya melanomas muy incipientes o nevos en cami-
no de transformarse en melanomas(258)(180)(307). Están publicados algoritmos 
que	incorporan	específicamente	estas	características	dinámicas,	como	el	algorit-
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mo Dynamel(349). Sin embargo, una limitación importante, aparte del coste del 
equipo y de la necesidad de personal experto, es el tiempo que consumen(210)
(221)(328)(347)(350). Probablemente eso haga que sólo un 14.8% y un 25% de 
los miembros de la Sociedad Internacional de Dermatoscopia que trabajan en sa-
nidad pública y privada, respectivamente, lo utilicen(258). 
No es viable que las estrategias de prevención y diagnóstico precoz de melano-
ma dirigidas a la población general se basen en esta técnica. En un entorno con 
recursos limitados hay que establecer prioridades y seleccionar bien qué paciente 
se	beneficia	más	de	ella(328).	Pacientes	con	múltiples	nevos	comunes	(<50)	sin	
otros	factores	de	riesgo	adicional	no	tienen	beneficios	del	seguimiento	con	DD.	
Por otro lado, el seguimiento con DD de todas las lesiones de todos los pacientes 
que llegan a una CLP produciría una sobrecarga extraordinaria en las CLP, razón 
añadida para optimizar más el seguimiento con esta técnica(258)(351)(352). 
¿Qué pacientes serían por tanto los candidatos a este tipo de seguimiento más 
personalizado dentro de una CLP? Sobre todo, aquéllos con elevado número de 
nevos melanocíticos y/o atípicos, porque tienen mayor riesgo de melanoma (3%) 
y	dificultad	añadida	para	detectar	un	posible	melanoma	incipiente,	difícil	de	dis-
tinguir a priori entre tanto nevus atípico. El riesgo estaría además aumentado si 
hubiera antecedentes personales y/o familiares de melanoma (10%)(258)(328). 
5.6 ANÁLISIS DE LOS MELANOMAS DETECTADOS EN LA 
CONSULTA DE LESIONES PIGMENTADAS
La	tasas	de	melanoma	entre	poblaciones	de	alto	riesgo	son	razón	suficiente	para	
justificar	el	cribado(286).	Además,	una	CLP	como	la	nuestra	puede	dar	soporte	
logístico y formativo a campañas de cribado más amplias que impliquen a derma-
tólogos generales y médicos de familia. 
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A	una	CLP	le	deberíamos	pedir	los	siguientes	beneficios:	a)	Diagnosticar	algunos	
MM que pasaron desapercibidos en otros niveles b) Demostrar mayor precisión 
diagnóstica que otros niveles y menor trascendencia potencial de sus posibles 
errores	c)	Mayor	capacidad	para	diagnosticar	melanomas	mucho	más	finos	y	pe-
queños que en los otros niveles d) Incluso sería plausible, y otro criterio de calidad 
adicional, pedirle cierta capacidad para reducir en sus pacientes en vigilancia la 
aparición de las formas de melanoma en teoría más agresivas (melanoma nodular) 
en	base	a	una	selección	adecuada	de	lesiones	a	extirpar	profilácticamente	o	inci-
pientemente, que podrían ser después precursoras directas de esos MM nodulares 
que desde fases tempranas de su desarrollo pueden mostrar rápido crecimiento y 
alto potencial metastásico. 
A continuación, analizaremos estos factores, así como los posibles riesgos asocia-
dos con este tipo de seguimiento y cuestiones importantes sobre los protocolos de 
monitorización	con	el	fin	de	determinar	la	mejor	estrategia	que	permita	optimizar	
los resultados y mejorar la adherencia del paciente. 
5.6.1 Melanomas diagnosticados en la CLP que pasaron inadvertidos en una 
evaluación reciente en otros ámbitos
La CLP detectó 151 MM (12.83% del total) que habían pasado desapercibidos en 
visita previa reciente (< 3 meses) a otros médicos (Figura 18). Además, la preci-
sión diagnóstica fue elevada, pues más del 80% de los casos fueron sospechados 
como melanoma. 
En torno al 60% de los tumores eran ya invasores - principalmente con un Bres-
low < 1 mm-, con alguna representación de melanomas gruesos > 2 mm (6.08%) 
o nodulares (2.65%) que probablemente tuvieran características clínicas y derma-
toscópicas que los hicieran difíciles de diagnosticar. Esto sugiere que todos los 
médicos implicados en la detección de MM en nuestra área están mejorando su 






su pronóstico y ahorrar muchos costes al sistema.
Llama la atención que el tercer tipo histológico de los MM que llegaron a CLP en 
primera visita sin ser sospechados previamente en otro ámbito fue el LM (16.56%). 
Los dermatólogos que nos encargamos de estas unidades especializadas probable-
mente estamos aprendiendo a detectar ciertas lesiones faciales como problemáti-
cas	que	se	confirman	a	posteriori	como	LM	y	que	antes	no	se	detectaban	y	aún	
hoy no se detectan fuera de CLP. Es verdad que su capacidad de progresión a LM 
de mayor tamaño y/o LMM sería a menudo mínima y muy lenta(60)(303), y mu-
chos pacientes podrían fallecer antes por otra causa, pero nos hemos enfrentado a 
LM de aspecto absolutamente indolente y de muy difícil sospecha inicial que han 
demostrado una evolución muy agresiva tras la negativa del paciente a tratarse 
(Figura 13D). Por ello, si nos enfrentamos a una lesión sospechosa de LM, parece 
pertinente diagnosticarla y tratarla según las recomendaciones actuales(60). 
5.6.2 Melanomas finos detectados en CLP en pacientes con múltiples nevos 
Está	reportada	la	utilidad	de	un	cribado	más	dirigido	y	específico	en	pacientes	con	
múltiples nevos (>100) o más de 5 nevos atípicos, en los cuales la incidencia de 
melanoma es siete veces mayor, o si existen antecedentes familiares de melanoma 
de primer grado (donde la incidencia es 4-9 veces mayor)(353). Mayer JE et al(231) 
aportan más datos; hasta el 42% de los melanomas podrían ocurrir en pacientes con 
un número de nevos igual o superior a 25. Dicho cribado debe ir siempre combina-
do con una adecuada información sobre los signos que alertarían sobre la aparición 
de un eventual melanoma, la práctica regular de autochequeos y la promoción y 
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reforzamiento de conductas saludables solares, como hemos comentado anterior-
mente. Ante estos datos, la CLP parece el entorno ideal para este tipo de pacientes. 
El contaje de nevos en brazos podría ser un buen indicador del número de éstos 
en	todo	el	cuerpo,	esto	es,	sería	de	utilidad	para	identificar	a	aquellos	pacientes	de	
riesgo	que	potencialmente	se	beneficiarían	del	seguimiento	en	una	CLP	como	la	
nuestra(354). Tener al menos 5 nevos en brazo derecho fue el determinante más 
para tener al menos 50 nevos en todo el cuerpo, al menos uno atípico. Sin embar-
go,	estudios	paralelos	cuestionan	esta	afirmación	y	consideran	que	sólo	proporcio-
na	una	estimación	aproximada	del	número	de	nevos,	pero	no	lo	suficientemente	
exacta	como	para	 identificar	exactamente	a	 individuos	de	alto	 riesgo,	especial-
mente en individuos de fototipos claros(355). 
A lo largo de 15 años se diagnosticaron en nuestra CLP 138 melanomas en pacien-
tes	con	múltiples	nevos	melanocíticos	(11.34%),	cifra	que	justifica	la	inversión	y	
el trabajo que se hace en la CLP (Figuras 19 y 20). La inmensa mayoría (97.83%) 
se orientaron como lesión melanocítica, aunque en un 30% se pensó que se trataba 
de una lesión melanocítica benigna, tomando como criterio para la extirpación 
la visualización de lesiones nuevas con atipia elevada y lesiones inestables que 
ganan atipia. Algunas lesiones ya eran MM aun sin sospecha clara de serlo, y es 
plausible asumir que se extirparon en CLP otras que todavía no lo eran, lo cual 
habría permitido evitar bastantes MM en estos pacientes de mayor riesgo. 
El hecho de que la mayoría de los melanomas acontecidos en los pacientes con 
múltiples	nevos	melanocíticos	monitorizados	en	la	CLP	sean	más	finos	y	peque-
ños (p < 0.0001) habla muy a favor de la calidad del trabajo realizado en la CLP. 
En estos pacientes de mayor riesgo y más difícil vigilancia, que además son más 
jóvenes que el resto, es muy importante evitar que si desarrollan un melanoma 
éste se diagnostique tarde y es una de las misiones básicas a lograr en las CLP 
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como las nuestras. No obstante, hubo un 5.8% de melanomas con un Breslow 
comprendido entre 1 y 4 mm (ninguno >4 mm), por lo que una valoración rápida 
e imprecisa en alguno de estos pacientes podría retrasar el diagnóstico de algunos 
de estos melanomas ya problemáticos. 
Un asunto que ha sido objeto de estudio en diversas publicaciones es si los pa-
cientes con múltiples nevos y/o nevos atípicos tienen además de forma inherente 
melanomas	más	finos(251)(332)(333)(356)(357).	Swetter	SM	et	al(251)	objetiva-
ron en un estudio realizado de forma retrospectiva que los varones mayores de 40 
años	con	nevos	atípicos	presentaban	melanomas	más	finos	que	aquellos	que	no	los	
tenían	(0.6	mm	vs	1.15	mm,	p	=	0.02)	y	sugieren	que	los	pacientes	con	múltiples	
nevos y/o nevos atípicos tendrían un mayor conocimiento sobre los signos de alar-
ma, y serían más conscientes tanto de su riesgo incrementado de melanoma como 
del valor de las autoexploraciones y del seguimiento médico, lo que motivaría 
que ante cambios acudieran de forma urgente a la consulta. Esto supone un valor 
añadido,	resultando	fundamental	proporcionarles	con	estos	fines	un	acceso	rápido	
a estos pacientes. Otra explicación plausible es que los pacientes con múltiples 
nevos y/o atípicos puedan tener melanomas de curso más indolente que serían por 
tanto	más	finos	al	diagnóstico(356).	Estudios	recientes	señalan	un	mejor	pronósti-
co para los melanomas que se desarrollan en pacientes con múltiples nevos mela-
nocíticos con tasas de supervivencia a 5 y 10 años más altas, en probable relación 
a un comportamiento biológico diferente (quizá vía telómeros)(358). 
Por otro lado, se objetivó en nuestro trabajo que el porcentaje de melanomas en 
este contexto de múltiples nevos fue mayor en la espalda que lo que se vio para el 
resto de melanomas, correspondiendo probablemente a lesiones que con facilidad 
pudieron pasar desapercibidas para el paciente. La diferencia en relación al sexo 
fue llamativa, siendo más abundantes los MM detectados en CLP en varones con 
múltiples	nevos	(p	=	0.005).	Podríamos	especular	que	el	hecho	de	que	las	muje-
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res sean más observadoras (por ejemplo, señalando posibles cambios o lesiones 
nuevas) y acudan más al médico(239)(240) haya permitido focalizar sobre ciertas 
lesiones	que	finalmente	fueron	detectadas	y	confirmadas	en	ámbitos	previos	como	
melanoma, mientras que los varones, al ser menos observadores, no detectan sus 
lesiones sospechosas, no facilitan focalizar sobre ellas la atención en otros ám-
bitos, y ello conduce a que no sean diagnosticados hasta que no están ya bajo 
vigilancia en una CLP. 
Acorde con la evidencia existente al respecto, diversos factores genéticos y am-
bientales podrían determinar que la mayoría de los melanomas en pacientes con 
múltiples nevos fueron tipo MES y MiS, con escasez del resto de tipos (véase 
LM, LMM, MLA o MN)(46)(47)(48). Especialmente llamativa fue la diferencia 
en la proporción de melanomas nodulares (1.45%) vs 9.56%, múltiples nevos 
vs resto).
5.6.3 Características de los melanomas diagnosticados en CLP no advertidos 
por el paciente
No siempre un MM diagnosticado más o menos precozmente en CLP es mérito 
del dermatólogo responsable y/o consecuencia de los recursos disponibles en di-
cha unidad; en muchas ocasiones es el propio paciente el que percibe los cambios 
y acude para su valoración. En este apartado evaluaremos si hay diferencias entre 
MM diagnosticados en CLP pero sobre los que el propio paciente ya nos ponía 
sobre la pista (y que quizás se habrían extirpado ya en otros ámbitos si el paciente 
lo hubiera comentado en esos ámbitos) frente a MM diagnosticados en CLP y en 
los que el paciente no había advertido nada anómalo ni llamativo. 
Más del 50% de los melanomas de nuestra CLP fueron detectados por el médico. 
En consonancia con estudios previos(254) los MM diagnosticados por los der-
matólogos	de	la	CLP	fueron	considerablemente	más	finos	que	los	advertidos	por	





Probablemente ambos factores condicionaron que hasta en un 35% de los casos 
no nos parecieran todavía melanomas, sino lesiones melanocíticas benignas extir-
padas en base a inestabilidad o evolución no convencional. Ello podría llevarnos 
a pensar que extirpamos muchos nevos, pero si son seleccionados conveniente-
mente,	el	número	final	de	lesiones	extirpadas	en	CLP	no	debería	ser	muy	alto	y	la	
especificidad	no	se	debería	modificar	significativamente.	
Entre los MM advertidos por los pacientes había un 10.27% de MM con espesor > 
2 mm y 7 MN (4.73% de ese grupo). Entre los MM no advertidos por el paciente 
estos subtipos agresivos fueron excepcionales (0.54% de melanomas >2 mm y un 
sólo	MN	(0.53%	de	ese	subgrupo).	Así,	no	podemos	planificar	la	atención	sanita-
ria de los pacientes de alto riesgo y difícil vigilancia atendiendo con rapidez sólo 
lo	que	llama	su	atención,	porque	en	un	porcentaje	significativo	de	casos	llegaría-
mos y actuaríamos tarde. Sin embargo, somos conscientes de que un seguimiento 
sistemático consume más recursos, por lo que es fundamental optimizar el funcio-
namiento de estas unidades para que no tiendan al colapso, con menos tiempo por 
paciente y/o prolongación del intervalo entre sus controles. 
Es recomendable tener en cuenta los siguientes aspectos para optimizar los recur-
sos e incidir en el quién y el dónde hemos de focalizar más la atención: 
	¿Quién? Los varones, porque tienen una mayor proporción de lesiones  inad-
vertidas frente a las mujeres (67.38% vs 32.62%), probablemente porque sean 
menos observadores que ellas, según hemos comentado anteriormente(255)
(284). Curiosamente, no se objetivó que el aumento de la edad generara menos 
lesiones advertidas, aunque esto puede estar matizado por el hecho de que los 
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pacientes de CLP, incluso a edades más avanzadas, pueden estar mejor infor-
mados y autovigilarse más, lo cual jugaría claramente a su favor. 
	¿Dónde? Debemos prestar especial atención a la espalda y cuero cabelludo, 
localizaciones en las que los MM no advertidos se localizan prácticamente con 
el doble de frecuencia que en el grupo de advertidos (294). En este sentido, 
puede ser bueno contar con la ayuda de un familiar o amigo, que ayude en las 
autoexploraciones (233)(284)(287)(290)(291)(292)(293). Ciertas profesiones, 
como los peluqueros o masajistas, estarían también en posición privilegiada 
para la detección de MM a estos niveles, pudiendo ser importante reforzar la 
educación	y	formación	a	ese	nivel	con	este	fin(359)(360).	Curiosamente,	una	
zona en nuestro estudio que a priori resultaría difícilmente autoexplorable, 
como es la región de acral de manos y pies, concentró más número de mela-
nomas. Posiblemente esto ocurriera en pacientes con escaso número de nevos 
que estarían en mejor disposición de percibir cambios en estas regiones. 
5.6.4 Condiciones que motivaron la extirpación de los melanomas no 
advertidos en la CLP
El seguimiento en pacientes de alto riesgo es necesario, pues más de un 35% de los 
melanomas	diagnosticados	de	forma	prospectiva	son	identificados	sólo	por	el	cam-
bio (178). Sin duda, sería un reto a conseguir poder empezar el cribado en estas uni-
dades	específicas	antes	de	que	el	primer	melanoma	invasor	haya	tenido	lugar(295). 
El melanoma es uno de los tumores más difíciles de diagnosticar dada su similitud 
clínica y/o dermatoscópica con los nevos melanocíticos, su contrapartida benigna 
y extremadamente común; sobre todo en melanomas incipientes en los que los 
criterios	específicos	de	melanoma	no	están	presentes	este	hecho	se	acentúa(307)
(361). La DD ofrece la oportunidad de diferenciarlos, ya que mientras que las 
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lesiones	benignas	no	suelen	cambiar,	los	MM	sí	cambian	significativamente	con	
el paso del tiempo. Así, al monitorizar con DD lesiones melanocíticas atípicas 
que no son sospechosas de melanoma al inicio podrían reconocerse melanomas 
incipientes en caso de producirse cambios(362). 
La proporción de lesiones que muestran cambios en la monitorización con DD 
en	los	estudios	publicados	es	muy	variable,	entre	el	3.8-69%,	influenciada	pro-
bablemente por dos factores: a) El tiempo de seguimiento, pues conforme éste se 
prolongue es esperable que más lesiones muestren cambios y que se desarrollen 
más	melanomas	 b)	 La	 definición	 de	 cambio	 puede	 no	 ser	 la	misma.	Mientras	
que algunos estudios sólo consideran los “cambios sustanciales”, otros estudios 
analizan cambios que a priori no tienen por qué resultar problemáticos, como 
son la ganancia o pérdida de pigmento global en relación a la ganancia o pérdida 
de bronceado adyacente o el crecimiento de los lunares en pacientes jóvenes en 
los cuales hay que ser más “indulgentes”, pues está descrita más inestabilidad 
sin que ello presuponga malignidad (177)(210)(211) (307)(347)(363)(364)(365)
(366)(367)(368).	Sin	embargo,	debemos	desconfiar	de	las	lesiones	nuevas	o	que	
experimentan cambios en individuos mayores de 50 años, pues la probabilidad de 
melanoma, como sabemos, es mayor (219)(307)(368)(369).
En nuestro estudio, en línea con otros estudios publicados al respecto(363)(364)
(370)	consideramos	que	son	criterios	que	 justificarían	 la	extirpación	de	una	 le-
sión los siguientes (Figura 21): lesión nueva con atipia elevada desde el princi-
pio, crecimiento asimétrico de la lesión (pero también el crecimiento simétrico 
llamativo), cambios asimétricos en la pigmentación o desarrollo de estructuras 
dermatoscópicas sugestivas de melanoma. Remarcamos la consideración de que 
cuando hablemos de cambios microscópicos nos referiremos exclusivamente a los 
que ocurren a ese nivel, excluyendo los cambios micro que toda lesión que sufra 
modificaciones	macroscópicas	lleva	por	norma	consigo.	
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En	un	subgrupo	de	MM	ya	de	por	sí	finos	como	el	nuestro,	se	ha	objetivado	una	
rebaja adicional en el Breslow medio, ya que los melanomas detectados por cam-
bios macro (Figura 22) y microscópicos (Figura 23)	son	significativamente	más	
finos	(sin	excluir	los	melanomas	intraepidérmicos	que	suponen	aproximadamente	
un 60% de los melanomas extirpados en ambos grupos) que los melanomas de 
primera consulta (p	=	0.02). Ningún melanoma extirpado por cambios microscó-
picos superó 1 mm de espesor (y en los otros grupos este evento fue igualmente 
excepcional), revelando la capacidad de CLP para detectar MM incipientes antes 
de que el paciente consultara por ellos. 
El hecho de que apenas haya diferencias entre los cambios macro y micro (Bres-
low medio (DS), 0.18 mm (0.30) vs 0.19 mm (0.28), respectivamente) apoya 
que debamos considerar como algo prioritario trabajar siempre con muy buenas 
imágenes panorámicas y no realizar exclusivamente seguimiento de las lesiones 
archivadas con dermatoscopia digital, lo cual podría pasar por alto lesiones pro-
blemáticas nuevas o que no se consideraran tributarias inicialmente de ser graba-
das con DD por no considerarse atípicas(220). Por tanto, la dermatoscopia es un 
complemento a las panorámicas, nunca un sustituto de éstas. 
La unión de la fotografía corporal total con la dermatoscopia digital es la mejor y 
más completa opción de seguimiento digital («two-step method”)(177)(221)(258)
(363) (364)(371). Esta combinación permite detectar cambios sutiles microscópi-
cos (al comparar DD) y cambios macroscópicos (al comparar FCT, visualizando 
lesiones nuevas (Figura 24)	o	cambios	sobre	nevos	no	monitorizados	específi-
camente con DD), clave en ocasiones de melanomas que de otra forma podrían 
haber	sido	pasados	de	alto	y	quedado	finalmente	sin	diagnosticar	hasta	una	fase	
más tardía de la enfermedad(221). 
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No obstante, la DD no está al alcance de todos los dermatólogos. En estos casos, 
el seguimiento con fotos panorámicas con apoyo de la dermatoscopia manual para 
focalizar sobre lesiones nuevas o inestables en las panorámicas proporcionaría 
resultados también excelentes. De hecho, durante mucho tiempo (principalmente 
en los años anteriores a la introducción de la DD) nuestros pacientes sólo fueron 
controlados	con	fotos	corporales	no	digitales	impresas	(fotos	Polaroid®),	aunque	
con las limitaciones propias, como el pequeño tamaño de las imágenes y la va-
riabilidad en la calidad de las mismas según la luz. Hoy en día se pueden tomar 
fotos de muy buena calidad con los móviles de los pacientes, con el valor añadido 
de fomentar y favorecer la autovigilancia(341). Incluso está ya patentados nue-
vos dispositivos que permiten en consulta una captura rápida de imágenes con 
el consiguiente ahorro de tiempo y con muy buena resolución, y que pueden ser 
interesantes en ciertos ámbitos o consultas especializadas sin acceso a DD(372). 
Además, la fotografía corporal va asociada a una disminución en el temor a padecer 
melanoma en pacientes de alto riesgo según estudios recientes, porque éstos tienen 
la percepción de estar mejor controlados. No obstante, muchos autores estiman que 
un cierto grado de preocupación en los pacientes puede ser bueno para que precisa-
mente no dejen de autoexplorarse (177)(373)(374). Por otro lado, dado que muchos 
pacientes se muestran preocupados respecto a la posible divulgación de las imáge-
nes más allá de su uso en la consulta, proporcionamos siempre un consentimiento 
informado al respecto donde se explican diversos aspectos, incluido su potencial 
uso para educación e investigación si el paciente lo consiente(375). 
Es interesante mencionar que el tamaño medio de los MM detectados como “nue-
vos” fue muy pequeño (tamaño medio (DS), 5 mm (1.73)), incluso algo menor 
que el de los detectados por cambios macro y microscópicos (7.03 mm (2.60) y 
7.37 mm (3.16), respectivamente) (p < 0.0001), aunque su Breslow fue ligera-
mente superior. Quizá los MM de novo podrían ser más agresivos que los MM 
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sobre nevus previo(376), aunque nosotros no podemos asumir sin más que todas 
las lesiones nuevas son MM de novo y que todas las lesiones extirpadas por cam-
bios son siempre MM sobre nevus, pero es probable que en el grupo de lesiones 
nuevas haya más MM de novo que en el grupo de lesiones extirpadas por cambios. 
En cualquier caso, aunque menor tamaño con mayor Breslow sugiere mayor agre-
sividad	biológica	potencial,	el	Breslow	sigue	siendo	fino	y	el	pronóstico	excelente	
en cualquier caso. 
Igualmente llamativo resulta el hecho de que no hubiera ningún melanoma no-
dular entre las lesiones nuevas o inestables extirpadas una vez que el paciente ya 
estaba en seguimiento en CLP. La mayoría de autores opinan que el MN es difícil 
de prevenir porque con frecuencia es de novo y de crecimiento rápido desde su 
inicio(57), pero si ello fuera cierto, el tipo de vigilancia y seguimiento no con-
dicionaría el porcentaje de nodulares en diferentes ámbitos; en la CLP también 
existirían, aunque quizá con un menor tamaño. Podemos especular que sin ser 
plenamente conscientes de ello, estemos eliminando a lo largo del seguimiento 
en	CLP	algún	precursor	de	MN	que	no	somos	capaces	de	identificar	bien	(quizá	
pequeños nevos atípicos o pequeños MiS/MES con una fase de cambios o creci-
miento inicialmente lenta, antes de que inicien su transformación a MN). Cierto 
es que una vez que aparece el MN exhibe un crecimiento rápido y una morfología 
difícil de diagnosticar en muchas ocasiones. 
A priori y según lo resaltado previamente en otros apartados, al estar analizando 
MM no advertidos resultaría esperable que el porcentaje de MM en varones supere 
al de mujeres y que la localización más frecuente fuera la espalda. Ambos supuestos 
fueron	confirmados.	Respecto	al	primero,	observamos	incluso	que	el	número	de	va-
rones llegó a duplicar al de mujeres, probablemente explicado por el hecho de que 
son	menos	observadores	y	detectan	cambios	con	dificultad.	Respecto	al	segundo,	
es cierto que la espalda fue la localización mayoritaria de los MM no advertidos 
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detectados en CLP, pero en los miembros inferiores también se localizó un número 
muy importante de tumores que podrían pasarse por alto en exploraciones rápidas. 
Ello	pone	de	manifiesto	la	importancia	de	las	exploraciones	corporales	completas	y	
no focalizadas sobre las lesiones que más llaman la atención del paciente. 
Por tanto, creemos que estos datos apoyan cómo el seguimiento en la CLP cumple 
su misión. Nuestros resultados atestiguan que estamos alcanzando el principal 
objetivo: no dejar sin diagnosticar MM relativamente gruesos y problemáticos 
en nuestros pacientes en seguimiento, esto es, no perder sensibilidad. No tene-
mos	datos	disponibles	que	nos	permitirían	valorar	la	especificidad	o	el	cociente	
maligno / benigno en nuestra CLP. Otros autores sí lo han hecho(221)(352)(364)




podría incrementar el retraso diagnóstico en algún caso.
5.6.5 Características de los melanomas según el tipo de consulta al diagnóstico: 
nuevo o en seguimiento
Muchos estudios, entre ellos un metaanálisis publicado en 2013 que analizó 14 
estudios sobre un total de 5787 pacientes, 52739 lesiones monitorizadas y 4388 
lesiones extirpadas (8.3%), sostienen que los pacientes en seguimiento en unida-
des especializadas durante al menos 3 meses tienen más proporción de melano-
mas	in	situ	y	melanomas	finos	invasores	y	menos	probabilidad	de	características	
de mal pronóstico, como la ulceración o mitosis (210)(221)(269)(307)(363)(377)
(378)(379)(380)(381). Conforme se prolonga el tiempo de seguimiento se incre-
mentan las posibilidades de detectar un melanoma (269). No obstante, dado que 
la metodología de los trabajos es muy diversa, la información no es fácilmente 
comparable. Algunas series publicadas (221)(352)(363)(377)(378)(379)(381) re-
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fieren	cierta	 información	-número	total	de	pacientes	en	seguimiento	en	la	CLP,	
número total de pacientes y lesiones melanocíticas controladas con DD, número 
de lesiones extirpadas por paciente en seguimiento a lo largo del tiempo- que en 
nuestro trabajo de carácter retrospectivo no estaba sistemáticamente recogida. No 
obstante,	nuestros	resultados	tienen	el	valor	de	reflejar	unas	condiciones	reales	de	
uso en una CLP equipada con DD. 
Los pacientes de este estudio pudieron ser controlados de dos formas: a) Sin DD, 
utilizando	para	el	control	 fotos	panorámicas	 (fotos	Polaroid®	fundamentalmente	
en los primeros años de la CLP, a menudo de cuerpo entero) con ayuda de la der-
matoscopia de mano para examinar nevos nuevos o inestables (Figura 25) b) Con 
DD, en la que el control se realizó con fotos panorámicas y dermatoscópicas toma-
das	con	el	equipo	MoleMax®	o	Fotofinder®.	En	función	del	número	de	imágenes	
dermatoscópicas que se graban en la consulta lo denominamos mapeo parcial (se 
graban menor número de imágenes y es más ágil, ya que consume menos tiempo 
por paciente) o mapeo completo (se toma un número elevado de imágenes derma-
toscópicas y consume más tiempo por paciente) (Figura 26). Asimismo, damos al 
paciente la posibilidad de acceder rápidamente a consulta (en menos de 15 días) en 
caso de lesión sospechosa, ya que se ha visto que estos pacientes tienen dos veces 
más de posibilidades de presentarse con un melanoma que aquellos pacientes que 
acuden a una visita rutinaria, y sus melanomas tienen más frecuentemente espesores 
<0.75 mm que aquellos detectados en las visitas programadas(267). 
En nuestro trabajo se diagnosticaron más de la mitad de melanomas (56.18%) ya 
en la primera consulta a CLP, lo cual sugiere que el seguimiento en la misma no 
causó mucho sobrediagnóstico. Esta cifra es superior a otros estudios publicados 
que encuentran un tercio de MM en primera visita(352)(382). Entre los no adver-
tidos, la proporción de MM de primera consulta o de pacientes en seguimiento sin 
DD descendió mucho respecto al total de CLP (34.05% y 67.44%, respectivamen-
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te), pero en el caso de pacientes evaluados con DD (mapeo parcial o completo) 
descendió muy poco (83.67% y 93.10%). Esto se traduce en que la gran mayoría 
de melanomas detectados con DD no fueron advertidos por los pacientes, mien-
tras que gran parte de los MM nuevos o diagnosticados sin DD sí habían llamado 
la	atención	del	paciente,	y	pone	de	nuevo	de	manifiesto	que	la	DD	jugó	un	papel	
muy relevante en diagnosticar muchos MM incipientes cuando aún el paciente 
no había percibido cambio alguno sobre ellos. Kovalyshin et al(378) también re-
portaron hallazgos en el mismo sentido; el 63% de los melanomas son detectados 
por el médico en la primera consulta y la cifra asciende al 82% en pacientes en 
seguimiento. Si estos melanomas incipientes eran inicialmente nevos atípicos que 
progresaron a melanoma o estas lesiones eran ya inicialmente melanomas que no 
pudieron	ser	identificados	en	la	primera	visita	del	paciente	no	se	puede	saber	con	
seguridad. Pero en el fondo, para ambos escenarios, el seguimiento con DD da 
mucha información adicional relevante (210). 
El espesor de Breslow medio de los MM de CLP en seguimiento (Breslow medio 
(DS), 0.21 mm (0.27) en seguimiento sin DD; 0.41 mm (1.02) en mapeo parcial; 
0.17 mm (0.29) en mapeo completo) fue claramente inferior al Breslow de los MM 
en	primera	consulta	en	los	que	la	CLP	todavía	no	puede	influir	en	un	diagnóstico	
más precoz de forma alguna (0.71 mm (1.39)) (p < 0.0001). La misma tendencia 
se	observó	al	considerar	sólo	los	melanomas	invasores	(p	=	0.0001),	donde	el	se-
guimiento generó un espesor de Breslow menor de 1 milímetro en todos los casos 
(0.44 mm (0.24) en seguimiento sin DD; 0.84 mm (1.34) mapeo parcial; 0.50 mm 
(0.29) en mapeo completo) frente a la primera visita, donde el Breslow medio re-
basó ya el milímetro (1.18 mm (1.64)). Hallazgos muy similares se han encontra-
do en una serie recientemente publicada, en la cual el Breslow medio de los MM 
invasores en primera visita (1.1 +/- 1.03 mm) fue claramente superior al de los 
MM invasores en seguimiento (0.44 +/- 0.2 mm)(382). En cuanto al tamaño, se 
ha podido comprobar también la reducción marcada de diámetro máximo medio 
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entre los melanomas de primera visita y los de seguimiento, fundamentalmente 
en la modalidad de mapeo completo (6.01 mm de reducción media) (p < 0.0001). 
Una serie emblemática publicada al respecto proviene del grupo de Puig S y Mal-
vehy J(221)(363). A lo largo de 10 años en una unidad de alto riesgo (1999-2008) 
realizan un seguimiento de 11396 lesiones correspondientes a 618 individuos con 
una edad media más joven que la nuestra (37 años +/- 13.3) en el momento de 
la inclusión en el programa y una mediana de seguimiento de 96 meses (13-120 
meses). Extirparon un total de 98 MM (8.5% del total de lesiones extirpadas), 60 
de	los	cuales	(61%)	se	habían	identificado	mediante	DD.	El	Breslow	medio	de	los	
MM	invasores	(n=45)	fue	0.54	mm;	casi	el	90%	eran	MES.	No	se	requirió	BGC	
en ninguno de los melanomas diagnosticados durante el seguimiento. 
Salerni G et al (380) analizaron retrospectivamente la procedencia de 99 MM en 
89 pacientes con una edad media de 51 años. Para ello dividieron a los pacientes 
en tres grupos: grupo 1, en el que el melanoma era la razón por la que el paciente 
consultaba (35 pacientes); grupo 2, en el que el melanoma se descubrió durante 
un control rutinario de nevos (52 pacientes); grupo 3, en el que el melanoma se 
descubrió por cambios en dermatoscopia digital (12 pacientes). Reportan con-
clusiones muy interesantes. De forma análoga a nuestro estudio, el grupo 3 fue 
realmente el menos numeroso, con sólo 12 pacientes, con lo cual no impresiona-
ba tampoco que estuviera contribuyendo en exceso al sobrediagnóstico. Sólo un 
50% de los MM de este grupo medía más de 6 mm (frente a un 97% y más del 
70%	de	los	MM	de	los	grupos	1	y	2)	y	exclusivamente	un	16.7%	eran	clasificados	
correctamente	como	MM,	poniendo	de	manifiesto	 la	dificultad	diagnóstica	que	
estas lesiones suponían, y de forma paralela, el papel fundamental del médico en 
su diagnóstico. El Breslow medio de los MM invasores de este grupo, 0.52 mm, 
fue considerablemente inferior a los MM detectados por los propios pacientes, 
que sin duda se presentaron más evolucionados (1.43 mm), y también inferior 
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respecto a los detectados en un seguimiento rutinario de nevos (0.77 mm). Así, 
el seguimiento más especializado con DD en el contexto de individuos de alto 
riesgo	detecta	melanomas	“discretos”,	más	finos	y	de	menor	tamaño,	que	no	son	a	
menudo motivo de sospecha para los propios pacientes ni incluso para los propios 
médicos(383). De hecho, el mismo autor publicó otro estudio en 2011 en el que 
objetivó que los MM en seguimiento en una CLP eran considerablemente más 
finos	que	 aquellos	 remitidos	de	otros	 ámbitos	para	valoración	 (Breslow	medio	
MM invasores (rango), 0.55 mm (0.25-0.90) vs 1.72 mm (0.25-13)), y más fre-
cuentemente diagnosticados inicialmente como lesiones benignas (36% vs 6,6%)
(383). De hecho, en nuestro estudio pudimos observar que el diagnóstico clínico 
de sospecha en un 33-41% de los MM en seguimiento fue el de lesión melanocíti-
ca benigna, frente al 14.5% de los extirpados en primera consulta. 
También Haenssle et al(347) publicaron un estudio interesante sobre 212 pacien-
tes (114 hombres; edad media 40 años) monitorizados durante una mediana de 
seguimiento de 18 meses, y aproximadamente 3000 lesiones seguidas mediante 
DD.	Identificaron	34	melanomas,	17	de	los	cuales	fueron	en	seguimiento,	15	de	
ellos por cambios en la DD y 1 por crecimiento objetivado en fotos panorámicas. 
Ninguno de los MM diagnosticados mediante DD fue percibido por el paciente. 
De nuevo, el Breslow medio de los MM invasores en primera visita fue superior 
al de los MM en seguimiento (0.55 mm vs 0.35 mm). 
Llama la atención que en nuestro trabajo el Breslow medio de mapeo completo, 
la	modalidad	de	seguimiento	más	específica,	fuera	similar	al	de	seguimiento	sin	
DD.	Esto	debería	confirmarse	con	más	casos,	lo	cual	no	resulta	fácil	ya	que	noso-
tros apenas trabajamos ya sin DD en los seguimientos de CLP, aunque el mapeo 
sea sólo parcial. No obstante, admite una lectura especulativa interesante; sin DD 
es más fácil que detectemos melanomas cuando son algo más grandes de tamaño 
y con DD cuando son algo más pequeños. Así, si nuestros melanomas surgidos 
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de seguimiento con DD son algo más pequeños de media que sin DD, pero de 
espesor similar, es posible que con DD estemos detectando algunos melanomas 
potencialmente más agresivos que los que detectamos sin DD. De todas formas, 
el	Breslow	es	tan	fino	en	todos	los	grupos	de	seguimiento	que	el	pronóstico	es	
universalmente excelente, ayudado por la actitud proactiva con la que trabajamos 
y que nos permite diagnosticar MM potencialmente agresivos durante el segui-
miento con DD antes de que esa agresividad se exprese. Si el funcionamiento de 
la CLP se relajase es posible que aparecieran MM agresivos entre los derivados 
de seguimiento en CLP, aunque su número no fuera alto. 
También es llamativo que el Breslow medio del seguimiento sin DD fuera infe-
rior al del seguimiento mediante mapeo parcial (p < 0.0001). Este hallazgo pone 
de	manifiesto	que	la	primera	opción	es	mejor	que	un	mapeo	parcial	con	DD	donde	
amplias zonas quedaran sin fotografías panorámicas. Trabajos previos apuntan 
en esta línea(363)(221). De los 98 MM diagnosticados en una CLP, casi el 40% 
de los MM correspondían a lesiones que no estaban monitorizadas con derma-
toscopia, bien porque eran nuevas o no consideradas tributarias de DD, pero en 
las que la FCT permitió su diagnóstico. Los melanomas detectados por cambios 
dermatoscópicos (microscópicos) fueron muy similares en términos histológicos 
y dermatoscópicos a los detectados con FCT. 
Un objetivo a alcanzar en el seguimiento de pacientes de una CLP es que ningún 
melanoma invasor supere 1 mm de Breslow y que ninguno sea nodular. Otro ob-
jetivo deseable en la lucha contra el MM sería diagnosticar MM antes de que se 
convirtieran	en	 invasores,	pues	 recordamos	que	un	6%	de	MM	finos	 invasores	
ya son letales en series muy amplias(308). A este respecto, es importante señalar 
que la vasta mayoría de melanomas diagnosticados en seguimiento en nuestro 
estudio	fueron	intraepidérmicos	o	MM	finos	(<1	mm)	(96-98%).	El	MiS	resultó	
el tipo histológico más frecuente en mapeo completo (51.72%) y mapeo parcial 
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(38.78%), aunque en este último grupo prácticamente en la misma proporción 
que el MES (36.73%). Los MM de Breslow >1 mm (estadio T2-4) tuvieron cierta 
representación en primera consulta a CLP (32 casos), pero se volvieron totalmente 
anecdóticos en cualquier forma de seguimiento en CLP (4 casos en conjunto). En 
la misma línea, en primera visita se extirparon 7 melanomas nodulares, frente 
a sólo 2 casos en seguimiento, ambos en pacientes controlados mediante mapeo 
parcial. 
Otras series publicadas sobre unidades especializadas de lesiones pigmentadas ob-
tienen también muy buenos resultados, señalando que, si el seguimiento se adecúa 
al protocolo previsto, el riesgo de hacer un melanoma problemático se ve drástica-
mente reducido y el coste que suele llevar asociado, también. En algunos estudios, 
la cifra de MiS diagnosticados en seguimiento con DD alcanza cifras próximas 
al 55-60%(210)(221)(307)(347)(363)(380). Kovalyshin et al(378) reporta en sus 
pacientes en seguimiento mayor porcentaje de melanomas in situ y melanomas 
invasores	finos,	con	un	89.9%	presentando	al	diagnóstico	un	Breslow	<	0.76	mm;	
sólo el 6.1% de los melanomas tuvo un Breslow entre 0.76-1.5 mm y hasta el 4% 
alcanzó un espesor superior a 1.5 mm, aunque los dos casos correspondían a pa-
cientes que no habían acudido para seguimiento en 24 y 36 meses. Respecto a los 
MN, hay series en las que sólo aparecen en primera consulta, siendo inexistentes 
a lo largo del seguimiento(383)(363). En otra serie prospectiva australiana(377), 
el 93% de los MM tuvieron un Breslow <1 mm. El 38% se diagnosticó con FCT 
(12-24 imágenes corporales) y el 39% con DD. Los 5 MM con un Breslow >1 
mm fueron amelanóticos y/o de tipo desmoplásico o MES con componente nodu-
lar, remarcando la necesidad de estar siempre atentos (“hipervigilancia”) para no 
perder melanomas peculiares gruesos difíciles de diagnosticar. Con estos datos en 
la mano parece razonable potenciar e invertir recursos en las unidades especiali-
zadas de lesiones pigmentadas. 
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Los MM no advertidos por el paciente diagnosticados en mapeo completo se 
asociaron más frecuentemente a la localización en miembros inferiores y cuero 
cabelludo, mientras que los MM de primera consulta y mapeo parcial se localiza-
ron preferentemente en espalda. Probablemente esto se explique porque el mapeo 
completo garantiza observar con detenimiento todas las localizaciones, incluidas 
zonas como las extremidades inferiores o cuero cabelludo que en mapeos par-
ciales	pueden	estar	menos	fotografiadas,	y	con	ello,	ser	peor	diagnosticados	los	
MM que aquí se desarrollen. En muchas ocasiones el retraso no será clínicamente 
relevante (MiS o MES de crecimiento inicial lento), pero en algún caso podría dar 
lugar a posibles melanomas gruesos y/o nodulares. 
Nuestros resultados sugieren que en condiciones reales de uso y en una CLP con 
personal bien formado y entrenado la vigilancia con DD no se ha asociado a la 
aparición de tumores gruesos donde se pudiera asumir que el seguimiento con DD 
ha generado un retraso diagnóstico problemático para el paciente. En un contexto 
de	recursos	limitados	el	protocolo	de	seguimiento	podría	ajustarse	o	flexibilizarse	
en función de la edad. Dado que en edades medias/avanzadas tanto el riesgo de 
formas	agresivas	de	MM	como	la	dificultad	para	vigilarse	es	mayor,	podríamos	
plantear acortar el tiempo entre una revisión y otra. Por el contrario, las revisiones 
en pacientes más jóvenes podrían distanciarse, al estar éstos en mejor disposición 
de vigilarse y tener menor riesgo de lesiones que pueden amenazar su vida. 
5.6.6 Aspectos prácticos sobre el seguimiento con Dermatoscopia Digital
5.6.6.1 ¿Cuántas lesiones se deben monitorizar por paciente en el seguimiento 
con Dermatoscopia Digital?
Hoy por hoy, sigue sin estar estandarizado cuántas lesiones deben ser monitoriza-
das o grabadas por paciente. Realmente, existe mucha variabilidad al respecto y 
los diseños de los diferentes trabajos y la forma de trabajar en diferentes CLP no 
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son directamente comparables. Se ha estimado que el NNM (número de lesiones 
a monitorizar para encontrar un melanoma) oscila entre 31 y 1008 (media, 348)
(269). En una encuesta realizada a miembros de la Sociedad de Dermatoscopia 
Internacional, el 40.2% de los dermatólogos grababan de 1 a 10 lesiones por pa-
ciente y el 52.5% grababan más de 10 lesiones(258). En otra encuesta publicada 
recientemente en la revista americana de dermatología (384) sólo el 13.3% de 
los que utilizaban DD grababan todas las imágenes de un paciente, mientras que 
el 86.7% restante seleccionaba las imágenes, con casi el 60% de los encuestados 
reflejando	que	tomaban	menos	de	10	imágenes	por	paciente.	
Tradicionalmente los mapeos completos en nuestra unidad han incluido aproxi-
madamente en torno a 60 lesiones por paciente en mapeo completo. Esta cifra es 
superior a lo evidenciado en trabajos recientes publicados, aunque es importante 
reseñar la gran variabilidad existente al respecto. Muchos grupos se asimilarían 
más a nuestros mapeos parciales que a los totales. Salerni et al(269) encuentran 
una media de 12 lesiones monitorizadas por paciente en el metaanálisis que pu-
blican	con	el	fin	de	estudiar	el	impacto	del	seguimiento	con	DD	en	el	manejo	de	
individuos con alto riesgo de melanoma. En una CLP nacional (Hospital Clinic, 
Barcelona) la media de lesiones grabadas por paciente es de 18.44(221)(363). El 
último trabajo publicado al respecto en 2017, con un planteamiento de trabajo 
bastante similar al nuestro en la CLP con DD, reporta una cifra bastante inferior, 
7 lesiones por paciente(382). 
Está claro que la mejor opción para los pacientes de mayor riesgo y/o más difícil 
vigilancia es el seguimiento con DD mediante mapeo completo, monitorizando 
un número elevado de lesiones por paciente como hemos visto. Sin embargo, la 
gran desventaja es el tiempo que consume el realizar una exploración así, el cual 
suele oscilar entre 45-60 minutos; incluso tenemos en seguimiento pacientes ex-
tremadamente complejos que consumen tiempos superiores. Ello hace que no sea 
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universalizable, ni siquiera entre pacientes de riesgo de MM, pues si todos nues-
tros pacientes fueran seguidos bajo esta modalidad exclusivamente, tenderíamos 
al colapso y a una gran sobrecarga asistencial, dejando sin valorar en consulta a 
una cantidad ingente de pacientes. 
Nuestra forma actual de trabajar es realizar una sola exploración de este tipo al día 
(pacientes muy complejos), estando la mayoría de pacientes seguidos mediante 
fotos corporales panorámicas o mapeos parciales en los que se archiva un menor 
número de lesiones (habitualmente 10-20 lesiones por paciente). Asumimos que 
el tomar menos imágenes de dermatoscopia implica mayor riesgo de que algún 
lunar ya pueda estar cambiando sin ser muy obvio en la panorámica y se retrase 
algo	el	diagnóstico,	pero	en	todo	caso	la	eficacia	de	estos	mapeos	parciales	o	del	
seguimiento con fotos panorámicas es muy buena, y la trascendencia en términos 
de aparición de MM gruesos y potencialmente letales es muy baja. En todo caso, 
tenemos claro que el realizar sólo DD a un grupo concreto de lesiones no debe 
nunca sustituir a una exploración física completa con ayuda de la dermatoscopia 
manual, ya que más de un 30-40% de los melanomas en pacientes de riesgo tienen 
lugar en lesiones no monitorizadas(363)(221). 
5.6.6.2 ¿Cada cuánto tiempo es recomendable explorar a estos pacientes?
Nos	 parecen	 claros	 los	 beneficios	 de	 combinar	 el	 seguimiento	 a	 corto	 y	 largo	
plazo(177)(258)(385). Así hemos actuado durante algo más de 10 años de expe-
riencia con DD objetivando muy buenos resultados, con la gran mayoría de MM 
diagnosticados	finos	y	de	pequeño	tamaño	en	cualquiera	de	las	modalidades	de	
seguimiento. 
La combinación de revisiones a corto y largo plazo (3-6 meses y 6-12 meses, res-
pectivamente) resulta un enfoque adecuado para detectar cambios incipientes en le-
siones inestables sin perder de vista a melanomas indolentes de lento crecimiento en 
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los que los cambios sutiles pueden tardar tiempo en aparecer (slow-growing mela-
nomas) (177)(208)(306)(307)(370)(382)(386). En un estudio publicado este mismo 
año, el Breslow medio de los melanomas detectados en la primera visita (33.3%) fue 
superior al de los diagnosticados tanto en seguimiento a corto plazo (25.6%) como 
a	largo	plazo	(41.1%)	(p	=	0.038	y	p	=	0.055,	respectivamente)(382).	
Menzies	SW(177)	refiere	que	las	lesiones	a	vigilar	en	corto	plazo	de	tiempo	son	
aquellas que: a) Sean moderadamente atípicas (pero siempre planas) sin percep-
ción de cambios por el paciente b) Demuestren ligera atipia clínica pero con his-
toria de cambio. Ambas son muy frecuentes en nuestro día a día en una CLP, y 
cuando comprobamos dicha estabilidad a corto plazo pasamos a seguimientos 
más espaciados, normalmente de carácter anual(364). Nunca se deben dejar en 
seguimiento	lesiones	palpables	dudosas	o	con	datos	dermatoscópicos	manifiestos	
de inestabilidad (patrón en estallido de estrellas, globular prominente), porque 
podemos estar dejando y retrasando el diagnóstico de un melanoma potencial-
mente invasor. Existen varias reglas nemotécnicas útiles para reconocer lesiones 
potencialmente	 peligrosas,	 como	 la	 regla	 EFG	 (elevada,	 firme,	 en	 crecimiento	
(“growth”) en el último mes)(258) y la regla de las 3 “S” (sonrosada, sobreeleva-
da, spitzoide)(328). 
Está sujeto a debate la duración del seguimiento con DD o la posibilidad de ex-
cluir a un individuo tras un periodo en el que no se le haya realizado ninguna es-
cisión. Como los melanomas pueden aparecer en cualquier momento la DD debe 
ser mantenida en el tiempo en individuos de alto riesgo(221). 
5.6.6.3 Un punto débil: la adherencia al seguimiento
Resulta	fundamental	que	los	pacientes	sean	cumplidores,	porque	si	no,	la	eficacia	
puede verse gravemente comprometida (258). Kittler H(346) va más allá, y sos-
tiene incluso que, independientemente de las habilidades del dermatólogo, si un 
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paciente no va a estar disponible para realizar el seguimiento la utilidad de la mo-
nitorización seriada será sin duda peor que la utilidad de la decisión tomada sobre 
una lesión cuando se sabe que no va a haber posibilidad de realizar seguimiento. 
De hecho, algunos melanomas gruesos detectados en seguimiento en nuestra serie 
han tenido lugar en pacientes que han acudido a consulta incluso años después del 
tiempo pautado para revisión(387). 
Este riesgo es más patente si los dermatólogos que trabajamos en estas unidades 
tuviéramos una ratio benignidad/malignidad baja (con pérdida de sensibilidad y 
aumento	de	especificidad),	ocasionada	entre	otros	 factores	porque	el	 saber	que	
hay facilidad de un seguimiento puede elevar nuestro umbral de extirpación en 
el momento de la primera evaluación, dejando para más tarde lunares que de otra 
forma extirparíamos en la primera visita, y por tanto, quedándose sin diagnosticar 
pacientes que no acuden a seguimiento(196)(346). El equilibrio entre sensibilidad 
y	especificidad	y	 trabajar	con	un	cociente	de	 lesiones	benignas	 /	malignas	“ra-
zonable” es un reto para cualquier CLP, pero todavía no hay consenso en cómo 
resolverlo.
La adherencia al seguimiento es muy variada según la bibliografía que hemos 
tenido oportunidad de revisar(387)(388)(389). Gadens GA et al(387) reporta una 
adherencia muy baja, de tan sólo el 25%. Sin embargo, hay estudios más recien-
tes con datos más alentadores, que encuentran una tasa de adherencia global en 
una CLP del 87.5%, con el 63.3% de los pacientes volviendo en el intervalo re-
comendado (con una variación de un mes)(390). La edad joven es un factor que 
influencia	la	adherencia	negativamente,	probablemente	porque	no	hay	tanta	pre-
ocupación por la enfermedad como a edades más avanzadas. Sin embargo, los 
antecedentes personales de melanoma y/o nevos atípicos, así como un número 
elevado	de	nevos	monitorizados	la	influencian	positivamente	(388)(390).	Aunque	
nuestro	estudio	no	está	específicamente	diseñado	para	ello	nuestra	percepción	es	
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que el cumplimiento de los pacientes en centros académicos y públicos como los 
nuestros, es bastante elevado. 
El efecto Hawthorne, el cual explica cómo los sujetos de un experimento mues-
tran	una	modificación	en	algún	aspecto	de	su	conducta	como	consecuencia	del	
hecho de saber que están siendo estudiados, se ha aplicado a este tipo de consulta 
para fomentar la adherencia del paciente. Así, al menos una primera revisión cer-
cana en el tiempo (3 meses) puede mejorar el cumplimiento pues el paciente, al 
sentirse	bien	atendido	por	su	proceso	médico,	deposita	su	confianza	en	el	médico	
y acude nuevamente a consulta(382)(385)(391). Sin embargo, este enfoque con-
sume tiempo y puede no estar al alcance de centros con alta carga asistencial. Por 
otro lado, al ser una técnica transparente, los pacientes ven y entienden por qué se 
toman ciertas decisiones, lo que favorece la adherencia. 
5.6.6.4 ¿Son costo efectivas las unidades especializadas de lesiones pigmentadas?
Existe controversia en torno al coste-efectividad de las unidades especializadas de 
melanoma que utilizan dermatoscopia digital (350). 
El hecho de que el cribado poblacional de MM no reduzca la mortalidad por MM 
en el conjunto de la población no implica que la actividad en una CLP no esté 
reduciendo la mortalidad en el subgrupo de pacientes de mayor riesgo que son 
vigilados en la CLP. Y dado el coste actual del tratamiento del MM diseminado 
bastaría con que a algún paciente aislado se le eviten las metástasis cada año para 
haber amortizado el coste de la CLP en ese año; fácilmente el tratamiento puede 
superar los 300.000 euros en un paciente que acabe precisando inhibidores de 
BRAF-MEK y/o inmunoterapia (aunque de momento la entrada en ensayos clíni-
cos reduzca costes para el sistema sanitario).
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El	diagnóstico	precoz	del	MM	puede	tener	también	otros	beneficios	reduciendo	
maniobras diagnósticas, morbilidad y costes de tratamiento incluso entre pacien-
tes no destinados a presentar diseminación sistémica y a fallecer por su melano-
ma. Por ejemplo, sólo en el 25% de pacientes con indicación de BGC ésta será 
positiva(392), pero cuantos más pacientes haya con espesor de Breslow mayor de 
1 mm inevitablemente se generarán más BGC, aunque la mayoría de estas BGC 
se hagan a pacientes que ni tienen micrometástasis en el ganglio centinela ni fa-
llecerán por ese MM. Así, adelantar ligeramente su diagnóstico no habrá salvado 
su vida, pero ahorraría muchas BGC, morbilidad y costes. En nuestra serie, sólo 
4 pacientes en seguimiento en CLP tuvieron un melanoma de Breslow >1 mm. 
En este sentido, muy recientemente el grupo de Scott Menzies(393) ha publicado 
un análisis de coste-efectividad de una CLP no muy diferente a la nuestra y en-
cuentran que sí es coste-efectiva al reducir el número de extirpaciones innecesa-
rias de bastantes lesiones benignas y los gastos en tratamiento de MM al ser diag-
nosticado antes y producir una ganancia en años de vida ajustados en función de la 
calidad (QALYs). En otro estudio a nivel europeo, Tromme et al(394) encuentran 
que incluso se reducen costes cuando se monitorizan pocas lesiones, ya que esti-
man un gasto de 1613 euros en el grupo de pacientes sin acceso a DD (en el que 
extirparía lesiones sospechosas) vs 1052 euros en el grupo de pacientes con acce-
so a DD (que podría elegir entre escisión inmediata o seguimiento a corto plazo y 
valorar extirpación en ese momento). En cualquier caso, para poder evaluar bien 
el coste-efectividad de nuestra Unidad nos faltaría por estudiar el dato de lesiones 
extirpadas por paciente atendido y/o en seguimiento en ámbito CLP y no-CLP en 
ambos hospitales, lo que podría ser objeto de estudio en el futuro.
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6. CONCLUSIONES
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1.-	En	 el	 área	 de	 influencia	 del	 Hospital	 Universitario	 La	 Paz	 y	 Hospital	
Universitario Infanta Sofía el número de melanomas extirpados ha ido 
aumentando a lo largo de los 25 años analizados, aunque más llamativa y 
rápidamente en los últimos 10 años. Sin embargo, en todos los ámbitos se ha 
ido reduciendo el espesor y tamaño al diagnóstico. 
2.- El aumento de nuestros casos de melanoma se ha producido a expensas 
fundamentalmente del melanoma in situ y léntigo maligno, aunque también 
han aumentado en número absoluto los melanomas gruesos y de tipo nodular. 
3.- Queda un sector de la población susceptible de mejora, los pacientes mayores 
de 60 años, pues tienen mayor riesgo de que los melanomas se detecten y 
extirpen cuando son gruesos y de gran tamaño. En este grupo de edad, la 
proporción de melanomas en estadio T4 y de los tipos histológicos léntigo 
maligno melanoma, melanoma nodular y melanoma lentiginoso acral fue 
superior al de los otros grupos de edad. 
4.- Los melanomas que se diagnosticaron en el ámbito no dermatológico son 
más gruesos y de mayor tamaño que los que se detectan en dermatología. 
Sin embargo, también llegaron a los dermatólogos generales un 17% de 
melanomas con un grosor > 2 mm y un 10% de melanomas nodulares sin ser 
sospechados previamente. 
5.- Casi un tercio de los melanomas de nuestro estudio se extirparon sin sospecha 
de	serlo,	encontrándose	dos	perfiles	bien	diferenciados.	Por	un	lado,	melanomas	
de pequeño tamaño que se extirparon sospechando en más de la mitad de los 
casos una lesión melanocítica benigna (nevos melanocíticos con atipia elevada 
y/o ganancia de atipia) y que resultaron ser más frecuentemente melanomas in 
situ.	Este	perfil	de	melanoma	sin	sospecha	se	asoció	más	a	la	CLP	(Consulta	
de Lesiones Pigmentadas). Por otro lado, melanomas gruesos con Breslow 
> 2 mm y frecuentemente de tipo nodular, en los que el diagnóstico clínico 
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de presunción en un 35% de los casos fue el de lesión no melanocítica o 
tumoración. Este tipo de melanomas no sospechados fue más frecuente entre 
los médicos no dermatólogos. 
6.- La cifra absoluta de melanomas gruesos extirpados sin sospecha no disminuyó 
en el tiempo por lo que sigue siendo un problema grave a día de hoy con 
necesidad de vías de mejora que incrementen la capadidad diagnóstica de los 
médicos implicados para poder detectarlos cuanto antes. 
7.-	El	seguimiento	en	una	CLP	apunta	a	un	claro	beneficio	en	el	manejo	de	las	
lesiones pigmentadas, al demostrar la capacidad de diagnosticar melanomas 
mucho	más	finos	y	pequeños	que	en	los	otros	niveles	asistenciales	y	que	en	la	
propia CLP en primera consulta. La gran mayoría de los MM detectados en 
seguimiento	 en	CLP	 fueron	 intraepidérmicos	 o	melanomas	finos	 invasores,	
resultando anecdóticos los tumores con Breslow >1 mm. El melanoma in situ 
resultó el tipo histológico más frecuente en el seguimiento con dermatoscopia 
digital (DD), tanto en mapeo parcial como en mapeo completo. 
8.- La CLP diagnosticó 151 melanomas que habían pasado desapercibidos en una 
visita previa reciente a otros ámbitos. Estos tumores tuvieron menor espesor 
y tamaño que los melanomas del periodo con el que se compararon (1995-
2014). Además, la precisión diagnóstica fue elevada, pues el 85% de los casos 
fueron sospechados como melanoma.
9.- A	 lo	 largo	 de	 15	 años	 (2000-2014)	 utilizando	 controles	 fotográficos	
convencionales o con DD se diagnosticaron 138 MM en pacientes remitidos 
a la CLP para valoración y seguimiento de sus nevos melanocíticos. El hecho 
de	que	fueran	más	finos	y	pequeños	que	el	resto	de	melanomas	con	el	que	se	
compararon habla a favor de la calidad asistencial con la que se valora a estos 
pacientes de más riesgo y difícil control. 
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10.-La CLP detectó un 56% de melanomas que no habían sido advertidos por el 
paciente,	más	finos	y	pequeños	que	los	que	sí	habían	sido	percibidos	por	el	
paciente. Entre los melanomas no advertidos diagnosticados en seguimiento 
por cambios microscópicos ningún caso superó 1 mm de espesor, revelando la 
capacidad de CLP para detectar tumores incipientes antes de que el paciente 
consultara por ellos. Tampoco hubo ningún melanoma nodular entre las 
lesiones nuevas o inestables una vez el paciente ya estaba en seguimiento en 
CLP, demostrando la incuestionable mejora que ha supuesto la introducción 
de la CLP en el manejo de los pacientes de riesgo. 
11.- Según los resultados presentados, la mejor opción de monitorización de los 
nevos melanocíticos cuando sea posible para los pacientes de mayor riesgo 
y/o más difícil vigilancia es la DD en la modalidad de mapeo completo. 
Sin embargo, dado el tiempo que consume somos conscientes de que no es 
universalizable, ni siquiera entre pacientes de riesgo. Cuando el seguimiento 
con DD no sea posible, el seguimiento con fotos convencionales panorámicas 
y apoyo de la dermatoscopia manual permite focalizar nuestra atención sobre 
lesiones nuevas o inestables y ofrece resultados también satisfactorios.
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7. ANEXO I (TABLAS)
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Tabla 4.1. Características globales de la muestra en conjunto y compara-
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Tabla 4.2. Características según los intervalos de edad (n=1526)
<40 AÑOS 40-60 AÑOS >60 AÑOS SIGNIF.ESTAD.
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NÚMERO MM 439 (28.77%) 1087 (71.23%)
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Tabla 4.7. Comparación de los melanomas extirpados sin sospecha según el 
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Tabla 4.8. Comparación entre los melanomas detectados en la primera visi-
ta a CLP y no sospechados en visita previa reciente a otros médicos y resto 
de melanomas de otros ámbitos de los periodos 2 a 5 (n=1177)
MELANOMAS NO CLP MELANOMAS CLP PRIMERA VISITA
SIGNIF.
ESTAD.
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Tabla 4.9.- Comparación entre los melanomas detectados en la CLP en pa-
cientes de riesgo por múltiples nevos y resto de melanomas de los periodos 
3 a 5 (años 2000-2014) (n=1217)
MM EN PACIENTES 
CON MÚLTIPLES 
NEVOS DE LA CLP
RESTO DE MM SIGNIFICACIÓNESTADÍSTICA
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Tabla 4.10 Comparación entre los melanomas detectados en la CLP según 
fueran advertidos / no advertidos por el paciente (años 2000-2014) (n=335)
MM DE LA CLP NO 
ADVERTIDOS POR 
EL PACIENTE
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Tabla 4.11 Características de los melanomas de CLP no advertidos por el 
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Tabla 4.12 Comparación entre las características de los melanomas de CLP 
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Tabla 4.13 Comparación entre las características de los melanomas de CLP 













NÚMERO MM 63 29 41 54
PROPORCIÓN 
NO ADVERTIDOS 
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8. ANEXO II (GRÁFICAS)
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Gráfica 1.-	Espesor	de	Breslow	en	función	del	sexo	del	paciente	(p	=	.07).	Los	melanomas	aconte-
cidos en hombres tuvieron un Breslow ligeramente superior al de las mujeres 
Gráfica 2.- Tamaño de la lesión según el sexo del paciente. El tamaño de los MM en hombres fue 
discretamente	superior	al	de	las	mujeres	(p	=	.07)
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Gráfica 3.- Localización anatómica de los MM en hombres y mujeres (en porcentaje sobre el total de 
cada sexo) (p < .0001). Mayor frecuencia de MM en MMII en mujeres, y de MM en tronco posterior 
y cuero cabelludo en varones
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Gráficas 4 y 5. - Espesor de Breslow (MM invasores) y por intervalos (porcentaje) (p < .0001) de 
los MM según los grupos de edad. El grosor de los MM es mayor en los pacientes de edad avanzada. 
También es este grupo el que registra más porcentaje de MM en los intervalos extremos: Breslow 0 
(en relación a la mayor frecuencia de LM faciales) y Breslow > 4 mm (en relación a un mayor retraso 
diagnóstico)
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Gráficas 6 y 7.- Tamaño de los melanomas en los tres grupos de edad y por intervalos (porcentaje) 
(p < .0001). Mayor tamaño en los pacientes más mayores. El 53% de los MM en menores de 40 años 
mide entre 5-10 mm de diámetro, mientras que el grupo mayoritario de pacientes tanto de 40-60 años 
(39.55%) como los mayores de 60 años (44.12%) presenta MM con un tamaño superior (10-20 mm)
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Gráfica 8.- Localización de los MM según grupo de edad (porcentaje) (p < .0001). La localización 
más habitual de los MM en mayores de 60 años es la región facial. En los pacientes menores de 60 
años, es el tronco posterior (seguido de MMII) el lugar anatómico donde más frecuentemente se 
sitúan los MM
Gráfica 9.- Tipo histológico de los MM por grupos de edad (porcentaje) (p < .0001). Más LM, 
LMM, MN y MLA en mayores de 60 años, y más MES y MiS en menores de 60 años
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Gráfica 10.- Disminución del Breslow en los sucesivos periodos (p < .0001)
Gráfica 11.- Paralelamente a la disminución del espesor de los MM, se observa un menor tamaño al 
diagnóstico a lo largo del tiempo (p < .0001)
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Gráfica 12.- Tipo histológico de los MM en los diferentes periodos (porcentaje sobre el total de cada 
periodo). El melanoma nodular es más frecuente en el primer periodo, y léntigo maligno y melanoma 
in situ son más habituales en los diez últimos años
Gráfica 13.- Reducción del espesor de Breslow conforme aumenta la especialización de la consulta 
(p < .0001)
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Gráfica 14.- Tamaño de los MM en los distintos ámbitos (p < .0001). En CLP se alcanza el menor 
tamaño
Gráfica 15.- Tipo histológico de los MM en cada ámbito diagnóstico (en porcentaje sobre el total 
de cada ámbito) (p < .0001). El MES es el tipo histológico más frecuente en todos los ámbitos. 
Los DG y CLP detectan mayor porcentaje de LM y MiS, y al ámbito no-D se adjudica la mayor 
proporción de MLA y MN, aunque siguen llegando muchos casos al siguiente ámbito asistencial, 
probablemente	los	de	mayor	dificultad	diagnóstica
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Gráfica 16.- Diagnóstico clínico de presunción en las lesiones extirpadas sin sospecha (frecuencia 
absoluta). Los MM son más frecuentemente confundidos con lesiones melanocíticas benignas
Gráficas 17 y 18.- Espesor de Breslow medio (MM invasores) y por intervalos de los MM extir-
pados con / sin sospecha (porcentaje). El porcentaje de MM sin sospecha con > 4 mm Breslow al 
diagnóstico	es	significativamente	superior	(p	<	.0001)
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Gráfica 19.- Comparación del tipo histológico de los melanomas extirpados con/sin sospecha (por-
centaje sobre el total de cada grupo) (p < .0001). Resultan peor diagnosticados los MiS (probable-
mente porque sean confundidos con lesiones melanocíticas benignas), MN y otras variantes (con-
fundidos con otro tipo de lesiones, ya sean no melanocíticas benignas o malignas o tumoraciones)
Gráfica 20.- Proporción de MM extirpados sin sospecha respecto al total de cada quinquenio. No se 
evidencia un aumento de la proporción de MM no sospechados clínicamente paralelo al aumento de 
casos nuevos de MM
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Gráfica 21.- Reducción del espesor de Breslow de los MM extirpados sin sospecha desde el ámbito 
de médicos no dermatólogos hasta la CLP (p < .0001)
Gráfica 22.- Menor tamaño de los MM extirpados sin sospecha conforme el tipo de consulta se 
hace más especializada (p < .0001). Los MM detectados en CLP se asocian más frecuentemente a un 
tamaño < 5 mm, mientras que los tamaños intermedios (5-10 mm y 10-20 mm) y grandes (>20 mm) 
se	vinculan	de	forma	significativa	a	los	MM	detectados	por	DG	y	médicos	no-D	respectivamente
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Gráfica 23.- Diagnóstico clínico de presunción en los MM extirpados sin sospecha en función del 
ámbito asistencial (porcentaje del total de cada ámbito) (p < .0001). Véase que en la CLP el diagnós-
tico clínico más habitual de los MM extirpados sin sospecha es el de lesión melanocítica benigna (en 
conexión	con	que	los	MM	aquí	diagnosticados	son	de	menor	espesor	y	tamaño,	con	mayor	dificultad	
intrínseca para ser confundidos con MM), y que en los otros dos ámbitos el diagnóstico de sospecha 
se halla más repartido. Especialmente relevante el hecho de que en el ámbito no-D es más frecuente 
el diagnóstico de tumoración (los tumores aquí detectados son más gruesos y grandes)
Gráfica 24.- Espesor de Breslow y tamaño medio entre los MM extirpados en primera visita a CLP 
y resto de MM de otros ámbitos 
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Gráfica 25.- Tipo histológico de los melanomas extirpados en primera visita a CLP y resto de MM 
de otros ámbitos (porcentaje) (p < .001). Mayor proporción de MiS y LM en primera visita a CLP, 
junto con una menor proporción de LM-MM, MN y MM sobre NCg
Gráfica 26.- Espesor de Breslow y tamaño medio de los MM detectados en la CLP en pacientes con 
múltiples nevos melanocíticos frente al resto de melanomas (años 2000-2014) 
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Gráfica 27.- Comparación del tamaño por categorías (porcentaje) de los MM detectados en CLP en 
pacientes con múltiples nevos melanocíticos frente al resto de MM (p < .0001). Mayor porcentaje de 
MM menores de 1 cm entre los que tienen múltiples nevos melanocíticos
Gráfica 28.- Localización anatómica de los MM detectados en CLP en pacientes con múltiples ne-
vos melanocíticos y resto de MM (porcentaje). Los MM entre los pacientes con múltiples nevos se 
sitúan en tronco posterior y MMII en más del 60% de los casos
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Gráfica 29.- Tipo histológico de los MM detectados en CLP en pacientes con múltiples nevos mela-
nocíticos y resto de pacientes (p < .0001). Se aprecia una mayor frecuencia relativa de MiS y MES, 
junto con una menor proporción de LM, LM-MM, MLA y MN
Gráfica 30.- Mayor espesor de Breslow en los MM detectados en CLP advertidos por el paciente 
(p < .001)
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Gráfica 31.- El tamaño de los MM de CLP advertidos por el paciente es considerablemente mayor 
(p < .0001)
Gráfica 32.- Localización de los MM detectados en la CLP en función de que fueran advertidos o no 
por	el	paciente	(porcentaje	respecto	al	total	de	cada	grupo)	(p	=	.0001).	Los	pacientes	tienen	mayor	
dificultad	para	percibir	los	MM	situados	en	tronco	posterior	y	cuero	cabelludo.	Sin	embargo,	advier-
ten mejor los MM ubicados en cara / cuello y región acral (manos y pies)
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MM con Breslow >1 mm son eventos excepcionales en todos los grupos; en concreto, no hubo ningún 
caso registrado entre aquellos MM diagnosticados por cambios microscópicos exclusivos
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Gráfica 35 y 36.- Tamaño de los MM detectados en CLP según las condiciones que motivaron su 
extirpación	(p	<	.0001)	y	por	intervalos	(porcentaje)	(significación	estadística	indeterminada).	Las	
lesiones detectadas como nuevas durante el seguimiento son las más pequeñas 
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Gráfica 37.- Tipo histológico de los MM de CLP en función de las condiciones que motivaron su 
extirpación. Los MM detectados en seguimiento por cambios macro y microscópicos durante el 
seguimiento son de tipo MiS en la mitad de los casos. No hubo melanomas nodulares bajo cualquier 
forma de seguimiento
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Gráficas 38 y 39.-	Espesor	de	Breslow	(MM	invasores)	(p	=	0.0001)	y	por	intervalos	(porcentaje)	
de	los	MM	detectados	en	CLP	según	el	tipo	de	consulta	al	diagnóstico	(significación	indeterminada).	
Véase un Breslow medio superior en primera consulta en comparación con el seguimiento sin DD o 
mapeo	completo.	En	general,	se	detectan	MM	muy	finos,	con	escasa	representación	de	tumores	con	
Breslow >1 mm en seguimiento
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Gráficas 40 y 41.- Tamaño de los MM detectados en CLP según el tipo de consulta al diagnóstico y 
por intervalos (porcentaje) (p < .0001). Los MM detectados en seguimiento son notablemente más 
pequeños, con mayor proporción de MM menores de 5 mm de diámetro
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Gráfica 42.- Localización de los MM de CLP en función del tipo de consulta al diagnóstico (sig-
nificación	indeterminada).	Los	MMII	y	el	cuero	cabelludo	se	asocian	más	frecuentemente	a	MM	
diagnosticados en mapeo completo
Gráfica 43.- Tipo histológico de los MM de CLP en función del tipo de consulta al diagnóstico. El 
MiS es el tipo histológico más frecuente en los MM diagnosticados en mapeo parcial o completo y el 
MES en los MM objetivados en primera consulta y seguimiento sin DD. Son excepcionales los MN, 
especialmente en cualquier forma de seguimiento
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Gráfica 44.- Diagnóstico clínico de presunción de los MM de CLP según el tipo de consulta al diag-
nóstico. En caso de sospecharse otro diagnóstico antes de la extirpación en los MM de seguimiento 
(más	finos	y	pequeños),	éste	es	el	de	lesión	melanocítica	benigna	(en	un	30-40%	de	los	casos)
Gráfica 45.- Proporción de MM no advertidos por el paciente en cada tipo de consulta al diagnóstico 
en CLP (p < .0001). Los MM diagnosticados en mapeo parcial y completo representan la mayor parte 
de MM detectados en CLP
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9. ANEXO III (FIGURAS)
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Figura 1. Ejemplo de paciente con múltiples nevos atípicos
Figura 2.- Principales tipos clinicopatológicos de melanoma: A y B) Melanoma de extensión su-
perficial	(y	detalle)	C)	Melanoma	nodular	D)	Léntigo	maligno	que	ya	ha	evolucionado	a	su	forma	
invasiva (Léntigo maligno melanoma) E) Melanoma lentiginoso acral
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Figura 3.- Melanoma sobre nevus congénito localizado en pie en varón de 31 años
Figura 4.- Los melanomas amelanóticos pueden simular diferentes tipos de lesiones benignas y 
malignas. La Figura A corresponde a un melanoma amelanótico, pero la Figura B corresponde sin 
embargo a un carcinoma basocelular 
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Figura 5.- Imágenes clínicas y dermatoscópicas de nevos de Spitz
Figura 6.-	Imágenes	de	diversos	dermatoscopios	de	mano	y	sistemas	fotográficos	que	actualmente	
utilizamos en nuestras consultas para evaluación y toma de imágenes de lesiones pigmentadas
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Figura 7.- Imágenes clínicas y dermatoscópicas de lesiones no melanocíticas. A) Angioqueratoma, 
con lagunas rojo-violáceas en EPL B y C) Carcinomas basocelulares que muestran en EPL ulcera-
ción, telangiectasias arboriformes, glóbulos y nidos azul- grises (Figura B), áreas en hoja de arce y 
estructuras en rueda de carro (Figura C) D) Queratosis seborreica, con pseudoquistes de millium 
y tapones córneos en EPL E) Área reticulada blanquecina central y retículo marronáceo periférico 
sugestivos	de	dermatofibroma
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Figura 8.-	Dispositivos	 para	 seguimiento	 fotográfico	de	 lesiones	melanocíticas,	 desde	 la	 clásica	
Polaroid®	(Figura	A),	que	utilizábamos	en	los	inicios,	hasta	los	sistemas	de	dermatoscopia	digital,	
como	MoleMax	II®	(Figura	B),	MoleMax	HD®	(Figura	C)	o	Fotofinder®	(Figura	D)
Figura 9.- Melanomas localizados en tronco posterior en varones de nuestro estudio
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Figura 10.- Melanomas localizados en miembros inferiores en mujeres de nuestro estudio
Figura 11.- Ejemplos de melanomas situados en tronco anterior y posterior acontecidos en mujeres 
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Figura 12.- Pacientes de edad avanzada con melanomas de gran tamaño y/o gruesos. El sangrado fue 
el síntoma que motivó la consulta al médico en muchos casos
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Figura 13.- Melanomas tipo léntigo maligno en pacientes de edad avanzada, en cara y cuello. El 
curso suele ser prolongado en muchos casos antes de evolucionar a su forma invasiva (Figuras C y 
D). En concreto, la última paciente (Figura D) rechazó cualquier forma de tratamiento en la consulta 
inicial (D1); cuando volvió a consultar 2 años después (D2) la lesión había evolucionado hacia una 
forma nodular, costrosa y sangrante, que fue rápidamente remitida para tratamiento quirúrgico. 
Figura 14.- Melanomas nodulares intensamente pigmentados o amelanóticos en pacientes de edad 
avanzada
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Figura 15.- Ejemplos de melanomas orientados al inicio como lesiones no melanocíticas. A) Léntigo 
maligno interpretado como lentigo actínico y tratado con crioterapia. En EPL se visualiza pigmen-
tación perifolicular asimétrica y área eritematosa desestructurada B) Melanoma lentiginoso acral 
tratado con crioterapia por sospecha de verruga plantar en mujer de 40 años. La EPL muestra patrón 
paralelo	a	la	cresta	C)	Melanoma	de	extensión	superficial	(Breslow	2.84	mm)	interpretado	inicial-
mente como queratosis seborreica pigmentada, motivo por el cual fue tratado con crioterapia. La 
dermatoscopia muestra velo azul-gris, glóbulos periféricos y pseudópodos E) Melanoma invasor 
fino	de	espesor	inferior	a	1	mm	en	brazo	de	mujer	de	40	años	orientado	como	carcinoma	basocelular	
superficial.	La	dermatoscopia	muestra	asimetría,	retículo	prominente	en	sector	inferior	y	área	erite-
matosa con sutil tonalidad gris. 
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Figura 16.- Melanoma grueso de varios centímetros de diámetro diagnosticado en Atención Prima-
ria. El retículo prominente, junto con un área de regresión extensa con apreciación de crisálidas, son 
claramente sugestivos de este tumor
Figura 17.-	Melanoma	fino	diagnosticado	en	el	ámbito	de	la	dermatología	general.	Dermatoscópi-
camente llama la atención la asimetría y el retículo prominente más pigmentado en el sector superior 
de la lesión
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Figura 18.- Melanomas diagnosticados en CLP que pasaron inadvertidos en otros ámbitos. A) Varón 
de 43 años con lesión pigmentada de pequeño tamaño en antebrazo derecho, enviada a CLP con jui-
cio clínico de nevus atípico. En la primera valoración se decidió la extirpación de la lesión, debido a 
la visualización de glóbulos periféricos irregulares, velo azul gris en el sector central junto con tenues 
estriaciones	blanquecinas.	El	estudio	histológico	puso	de	manifiesto	que	se	trataba	de	un	melanoma	
in situ B) Mujer de 47 años con lesión discrómica en hombro izquierdo, valorada previamente por 
dos dermatólogos con diagnóstico de nevus atípico. Se remitió a CLP para valoración y seguimiento, 
pero la dermatoscopia mostraba diversos datos (asimetría en dos ejes, glóbulos periféricos asimé-
tricos, velo azul gris central y área rojo-lechosa) que hicieron sospechar en una primera valoración 
melanoma.	El	diagnóstico	definitivo	tras	su	extirpación	fue	melanoma	extensión	superficial	(Bres-
low 0.5 mm). 
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Figura 19.- Melanomas diagnosticados en primera consulta a CLP correspondientes a pacientes remi-
tidos para valoración de múltiples nevos melanocíticos. A) Paciente de 38 años con lesión palpable en 
espalda, con dermatoscopia peculiar a base de vasos arboriformes gruesos y estructuras amarillentas a 
lo largo de toda la lesión. El estudio histológico reveló un melanoma nodular (Breslow 2.25 mm) B) 
Melanoma in situ de pequeño tamaño en brazo, con asimetría y retículo prominente en varios sectores 
de	la	lesión	C)	Melanoma	de	extensión	superficial	(Breslow	0.55	mm)	en	espalda.	Llama	la	atención	
los puntos azul-grisáceos en el sector superior y los glóbulos periféricos asimétricos
Figura 20.-	Paciente	joven	en	seguimiento	en	CLP	con	fotos	Polaroid®	por	múltiples	nevos	mela-
nocíticos. En una de sus visitas se apreció oscurecimiento macroscópico de la lesión, apreciándose 
en dermatoscopia asimetría, retículo pigmentado prominente y coloración azul-grisácea central. El 
diagnóstico	histológico	fue	de	melanoma	de	extensión	superficial	(Breslow	0.22	mm)
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Figura 21.- Ejemplo de dos lesiones melanocíticas que experimentaron cambios atípicos en EPL que 
obligaron a su extirpación para estudio histológico (A1 y B1-2, fotos macroscópicas y detalle; A2 y B3, 
fotos dermatoscópicas basales; A3 y B4, fotos dermatoscópicas de seguimiento; A4 y B5, fotos derma-
toscópicas de alta calidad de la misma visita que A3 y B4). A) Lesión extirpada por cambios focales a 
expensas de ganancia de pigmento B) Lesión extirpada en varón de 55 años por crecimiento y aparición 
de foco excéntrico de pigmento. El resultado histológico de ambas lesiones no fue de melanoma, sino 
de	nevus	displásico,	pero	los	cambios	referidos	justifican	plenamente	la	extirpación	de	las	mismas
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Figura 22.- Melanomas extirpados por cambios macroscópicos producidos durante el seguimiento 
en CLP. A) Paciente en seguimiento que se demoró diez años en acudir a nuevo control de sus nevos 
melanocíticos. Se aprecia claro crecimiento macroscópico y visualización con EPL de focos con 
regresión gris y áreas con incipiente retículo negativo y/o tenues crisálidas, diagnóstico todo ello de 
melanoma B) Nuevamente esta paciente también se demoró mucho en acudir a consulta para segui-
miento (8 años), objetivándose crecimiento de la lesión señalada en espalda, que histológicamente 
correspondía a un melanoma sobre nevus congénito (Breslow 0.8 mm). La dermatoscopia muestra 
pseudópodos / proyecciones periféricas, eritema y focos de regresión gris C) Melanoma de exten-
sión	superficial	(Breslow	0.55	mm)	detectado	por	crecimiento	macroscópico	y	ligera	ganancia	de	
pigmento en cuestión de meses. La dermatoscopia (retículo prominente más acentuado en el sector 
superior y lateral izquierdo) no resulta tan llamativa como en los casos previos comentados
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Figura 23.- Melanomas detectados por cambios microscópicos a lo largo del seguimiento en CLP. 
A) Melanoma in situ detectado por mínimo crecimiento microscópico y visualización de tenues 
glóbulos periféricos asimétricos. En la Figura A4 (imagen de alta calidad tomada en el mismo mo-
mento que A3) se aprecian incluso proyecciones radiales en algún foco B) Melanoma de extensión 
superficial	(Breslow	0.3	mm)	en	región	pectoral,	diagnosticado	en	seguimiento	al	producirse	ligero	
crecimiento, desarrollo de tonalidad grisácea sutil central y cambios focales en el sector superior a 
expensas de retículo más prominente que en el resto de la lesión (Figura B3 y B4 (imagen de alta 
calidad), tomadas en el mismo momento previa a la extirpación de la lesión) C) Melanoma in situ 
extirpado por crecimiento acusado sin apenas cambios estructurales ni estructuras particularmente 
problemáticas en zona glútea en varón de 56 años
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Figura 24.- Melanomas detectados como nuevos en el seguimiento. A) Pequeña lesión nueva en cara 
posterior de muslo derecho con sector más pigmentado y asimetría en un eje. El estudio histológico 
evidenció un melanoma in situ B) Lesión pigmentada nueva en región dorsal, con patrón globular pe-
riférico prominente y ligeramente irregular, además de tenue tonalidad gris central, correspondiendo 
a	un	melanoma	de	extensión	superficial	(Breslow	0.4	mm)
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Figura 25.- Utilidad del seguimiento con fotos Polaroid. Paciente en seguimiento con fotos Pola-
roid en el año 2004. En un intervalo de 1.5 años (tiempo que tardó en volver el paciente pese a ha-
bérsele indicado una revisión en un plazo de tiempo inferior) se apreció crecimiento y oscurecimien-
to de la lesión lumbar señalada. La dermatoscopia es altamente sugestiva de melanoma (asimetría 
en dos ejes, retículo prominente, pseudópodos, puntos azul grises, área eritematosa, vascularización 
polimorfa).	El	diagnóstico	fue	de	melanoma	de	extensión	superficial	(Breslow	1.4	mm)
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Figura 26.- Melanomas diagnosticados en primer mapeo completo que dada la sutileza de los ha-
llazgos que presentaban, fácilmente hubieran pasado desapercibidos en una exploración rápida. A) 
Melanoma in situ en espalda de pequeño tamaño, con asimetría marcada en un eje, tenue eritema en 
parte de la lesión y sector despigmentado B) Melanoma in situ en muslo con asimetría en un eje e 
incipiente retículo negativo
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